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В последнее десятилетие значительное количество 
исследований посвящено изучению функционально-
го состояния эндотелия при различных заболеваниях. 
Дисфункция эндотелия рассматривается как дисбаланс 
противовоспалительных, вазодилатирующих, антиате-
рогенных, антипролиферативных факторов и провоспа-
лительных, вазоконстрикторных, протромботических, 
пролиферативных агентов [11]. Доказана ведущая роль 
нарушения функции эндотелия в возникновении и про-
грессировании атеросклероза и артериальной гипертен-
зии [8, 12]. Выявлено большое количество факторов, 
способных вызвать эндотелиоз, среди них системное 
воспаление, ожирение, гиподинамия, сахарный диабет, 
прием некоторых лекарственных препаратов и др. Так, 
при ревматоидном артрите, системной склеродермии по-
казано, что прямое поражение сосудов, в основе которого 
лежит аутоиммунное воспаление, играет основную роль 
в развитии эндотелиальной дисфункции [1, 4, 10]. Одна-
ко практически нет исследований, посвященных наруше-
нию функции эндотелия у больных остеоартрозом (ОА).

Целью исследования явилось определение маркеров 
эндотелиальной дисфункции (стабильных метаболитов 
оксида азота: NO2, NO3, NO; эндотелина-1, десквами-

рованных эндотелиоцитов (ДЭЦ) и активности фактора 
Виллебранда (WBF) у больных ОА в период выраженно-
го болевого синдрома.

Материалы и методы
Обследовано 38 пациентов с ОА коленных суставов, 

из них женщин было 31 (81,6%), мужчин — 7 (18,4%). 
Средний возраст составил 39,4±6,8 лет. Все пациенты 
дали информированное согласие на проведение иссле-
дования. Болезнь диагностировалась в соответствии с 
клиническими рекомендациями Ассоциации ревмато-
логов России, с учетом классификационных критериев 
Альтмана [7]. Средняя продолжительность заболевания 
составила 5,4±2,3 г. В исследование не включались паци-
енты с сопутствующими хроническими заболеваниями, в 
том числе с артериальной гипертензией, ИБС, ожирени-
ем, сахарным диабетом. Контролем послужила группа из 
12 практически здоровых лиц, сопоставимых с основной 
группой по полу и возрасту.

Количество десквамированных эндотелиоцитов под-
считывалось по методу Hladovec [9], уровень стабиль-
ных метаболитов оксида азота определялся по методике 
П.П. Голикова [2]. Определение концентрации эндо-
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Резюме

У 32 пациентов с остеоартрозом коленных суставов 
исследованы маркеры эндотелиальной дисфункции, из 
них женщин было 26 (82%), мужчин — 6 (18%). Средний 
возраст составил 38,4±7,8 лет. У больных с остеоартрозом 
коленных суставов выявлено наличие признаков эндоте-
лиальной дисфункции (повышение активности фактора 
Виллебранда (WBF) , увеличение содержания десквами-
рованных эндотелиоцитов (ДЭЦ), снижение концентрации 
активных метаболитов оксида азота), по сравнению с кон-
трольной группой.

Ключевые слова: остеоартроз, эндотелиальная дисфун-
кция.

S.M. Tsvinger, A.V. Govorin, E.U. Alexenko

THE MARKERS OF ENDOTHELIAL DYSFUNCTION
IN PATIENTS WITH OSTEOARTHRITIS

Chita State Medical Academy, Chita

Summary

32 patients (26 (82%) female and 6 (18%) male patients) 
age 38,4±7,8 years with osteoarthritis of the knee have been 
investigated. Endothelial dysfunction markers have been stud-
ied in this group. Changes in endothelial function markers (in-
creased activity of Willebrandt blood Factor (WBF), increase 
in the number of desquamated endothelial cells (DEC) and de-
crease  of quantity of active metabolites of NO) have been ob-
served in patients with osteoarthritis of the knee in comparison 
with the control group.

Key words: osteoarthritis, endothelial dysfunction.

телина-1 выполнялось с помощью наборов реагентов 
фирмы «Biomedica» (Австрия) методом твердофазного 
иммуноферментного анализа в соответствии с инструк-
цией производителя. Активность фактора Виллебранда 
изучали методом ристоцетин-кофакторной активности, 
способом флюктуации светового потока при помощи 
лазерного анализатора агрегации тромбоцитов «Биола» 
(модель LA 230).

Полученные данные обработаны методом вари-
ационной статистики для несвязанных между собой 
наблюдений с помощью пакета программ Statistica 6. 
Распределение практически всех вариационных рядов 
подчинялось критериям нормальности, поэтому исполь-
зовался t-критерий Стьюдента и коэффициент корреля-
ции Пирсона с определением достоверности различий 
при достигнутом уровне значимости р<0,05.

Результаты исследования
Выявлено, что у пациентов с ОА количество ДЭЦ 

(3,77±0,3×104/л) было повышенным по сравнению со здо-
ровыми лицами (1,75±0,41×104/л) (р<0,0001). Концентра-
ция активных метаболитов оксида азота была достоверно 
меньше (р<0,0001) в группе ОА, разница в процентном 
соотношении составила: NO3 — 23%, NO2 — 43%, NO — 
28%. Активность WBF возрастала по сравнению с таковой 
здоровых лиц (72,88±1,88 и 66,33±2,48% соответственно, 
р<0,05), однако данный показатель за пределы границ нор-
мы не выходил. Концентрация эндотелина-1 в сравнивае-
мых группах не имела статистически значимых отличий 
(2,86±0,28 фмоль/мл по сравнению с 2,88±0,32 фмоль/мл в 
контроле). При определении корреляционных взаимоотно-
шений между числом десквамированных клеток эндотелия 
и уровнем оксида азота в крови больных с ОА установлена 
обратная связь средней силы (r=-0,41; р<0,05).

При анализе полученных данных выявлено, что боль-
шинство исследуемых маркеров эндотелиальной фун-
кции отличаются от показателей контрольной группы 
(табл. 1). Одним из объективных признаков дисфункции 
эндотелия служит увеличение содержания ДЭЦ и повы-
шение активности WBF, что, возможно, связано с экс-
прессией металлопротеиназ и изменением цитокинового 
статуса. В воспаленной синовиальной оболочке и хряще 
наблюдается высокая продукция ИЛ-1β, ФНОα, ИЛ-6 [5]. 
Провоспалительные и регуляторные цитокины стимули-
руют активность хондроцитов, что приводит к повыше-
нию уровня металлопротеиназ, тормозя синтез основных 
элементов матрикса коллагена и протеогликанов [3]. 
Эти процессы усугубляют дегенерацию и способствуют 
прогрессированию ОА. При распаде хряща фрагменты 

коллагена и протеогликанов попадают в синовиальную 
жидкость, усиливая воспалительную реакцию в суставах 
[5]. Продукты деградации хряща, стимулируя выработку 
провоспалительных агентов, могут индуцировать аутоим-
мунный ответ организма. Кроме того, провоспалительные 
цитокины вызывают апоптоз эндотелиоцитов и активи-
руют свертывающую систему крови, приводя к образова-
нию микротромбов в сосудистом русле субхондральной 
кости [6]. Они же участвуют в регуляции взаимодействия 
между лейкоцитами, тромбоцитами и эндотелиальными 
клетками, лежащего в основе воспаления. Уменьшение 
концентрации активных метаболитов оксида азота, веро-
ятно, связано со снижением активности NO-синтазы на 
фоне нарушения функции эндотелия. Полученные данные 
дополняют представление о роли хронического воспале-
ния в развитии эндотелиальной дисфункции и, возможно, 
развитии и прогрессировании сосудистых поражений при 
ОА в период выраженного болевого синдрома. 

Таким образом, у больных с ОА выявлены признаки 
эндотелиальной дисфункции: повышение активности 
WBF, увеличение содержания ДЭЦ и снижение концент-
рации активных метаболитов оксида азота.
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Гипертоническая болезнь (ГБ) — одно из самых 
распространенных заболеваний, которое сопряжено со 
значительным увеличением риска развития сердечно-со-
судистых осложнений и смерти. Среди лиц трудоспособ-
ного возраста в странах Западной Европы, Канаде, США 
распространенность ГБ составляет от 28 до 55% [3, 6, 7]. 
В России распространенность ГБ среди взрослого насе-
ления составляет 39,5%, среди женщин — 40,4%, среди 
мужчин — 37,2%. Положение усугубляется тем, что ос-
ведомлены о наличии у них заболевания 80,3% женщин и 
75% мужчин, при этом эффективно лечатся лишь 22,5% 
женщин и 20,5% мужчин [4, 7].

ГБ в своем развитии ассоциируется со структурными 
и морфологическими изменениями сердечно-сосудистой 
системы. Изменения со стороны сердца сводятся к гипер-
трофии миокарда левого желудочка (ГЛЖ) и нарушению 
его диастолической функции [1, 6]. Регресс ГЛЖ и час-
тичную нормализацию диастолической функции можно 
ожидать при снижении уровня артериального давления 
(АД) на фоне изменения образа жизни и при регулярном 
приеме гипотензивных препаратов [2, 4, 6]. Очевидно, 
что препараты, воздействующие на АД и ремоделиро-

вание миокарда, оказываются в первых рядах терапии 
у таких пациентов [5,6]. Ингибиторы ангиотензин-пре-
вращающего фермента (иАПФ) являются препаратами 
выбора. Одним из представителей иАПФ является зофе-
ноприл (Зокардис, ООО «Берлин-Хеми/Менарини Фарма 
Гмбх», Германия) [5, 8].

Целью нашего исследования явилось изучение влияния 
терапии зофеноприлом на процессы ремоделирования 
и диастолическую функцию ЛЖ, динамику параметров 
качества жизни у больных ГБ, обучавшихся в школе здо-
ровья.

Материалы и методы
В исследование включены 52 пациента ГБ II ста-

дии, прошедших обучение в школе здоровья. Диагноз 
ГБ устанавливался с учетом Национальных рекоменда-
ций по профилактике, диагностике и лечению артери-
альной гипертонии (ВНОК, 2008). Данным пациентам 
назначали комбинацию антигипертензивных препара-
тов — сочетание иАПФ с диуретиком. В зависимости 
от назначенного иАПФ больные были распределены на 
две группы: в 1 группу вошли 25 пациентов, получаю-
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