
У значної частини хворих на стенокардію (приблизно
у 50% жінок і у 20% чоловіків) за даними коронароангіо�
графії (КАГ) не виявляють атеросклероз епікардіальних
артерій, що може свідчити про порушення функції мік�
росудин [6, 11]. Дані дослідження WISE продемонстру�
вали 2,5% щорічний ризик розвитку несприятливих сер�
цево�судинних подій у хворих цієї групи, включаючи
смерть, інфаркт міокарда (ІМ), інсульт і серцеву недо�
статність [12]. Результати 20�річного спостереження за
17 435 хворими в Данії з незміненими коронарними арте�
ріями (КА), але з клінічними проявами стенокардії пока�
зали 52% підвищення ризику великих серцево�судинних
подій (серцево�судинна смертність, госпіталізація з при�
воду ІМ, серцевої недостатності, інсульту) і 29% підви�
щення ризику загальної смертності. Ішемію міокарда за�
звичай підтверджуть результати навантажувальних тес�
тів, в якості яких використовують велоергометрію
(ВЕМ), тредміл�тест або 24�годинне холтерівське моніто�
руванням (ХМ) ЕКГ шляхом виявлення горизонтальної
депресії сегмента ST більш ніж на 1 мм від точки J на ЕКГ.
Для хворих з мікроваскулярною стенокардією (МВС)
характерні низька відтворюваність ішемічних змін на
ЕКГ під час проведення навантажувальних тестів і прак�
тично відсутність можливості виявити зони гіпокінезу за

даними стрес�ехокардіографії (ехоКГ), що обумовлено
розвитком субендокардіальної ішемії внаслідок спазму
інтраміокардіальних судин, на відміну від хворих з об�
структивним атеросклерозом епікардіальних артерій, від�
повідною трансмуральною ішемією і систолічною дис�
функцією міокарда [1].

Механізми виникнення МВС дотепер залишаються
недостатньо з'ясованими. Вважають, що МВС виникає
внаслідок дисфункції коронарних мікросудин діаметром
<500 мм, яку визначають як аномальну відповідь коро�
нарної мікроциркуляції на вазоконстрикторні і вазодила�
туючі стимули. В якості причин мікросудинної дисфунк�
ції обговорюють порушення функції ендотелію, гіпер�
реактивність гладких клітин і підвищену активність сим�
патичної нервової системи [8, 10]. До виникнення дис�
функції ендотелію коронарних артерій з подальшим
розвитком МВС також можуть призводити традиційні
чинники ризику атеросклерозу, такі як дисліпідемія,
куріння, ожиріння і порушення вуглеводного обміну [13].
Однак на сьогодні роль дисфункції ендотелію в розвитку
МВС залишається недостатньо з'ясованою.

Мета дослідження – оцінити діагностичне та прогно�
стичне значення порушення вазорегулювальної функції
ендотелію у хворих на МВС. 
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АНОТАЦІЯ
Мета – вивчити вазорегулювальну функцію ендотелію у хворих на мікроваскулярну стенокардію.
Матеріал і методи. Оцінено діагностичне та прогностичне значення порушення вазорегулювальної
функції ендотелію у 35 хворих на мікроваскулярну стенокардію (МВС), діагноз якої ґрунтувався на
європейських рекомендаціях 2013 р. Критеріями дисфункції ендотелію були зниження показників
ендотелійзалежної та ендотелійнезалежної вазодилатації та підвищення рівня ендотеліну)1.
Результати. У 74,3% хворих на МВС за даними проби з реактивною гіперемією виявлено порушення
як вазоконстрикторної, так і вазодилатуючої функції ендотелію, що супроводжувалось змінами
біохімічного критерію вазоконстрикторної функції ендотелію – ендотеліну)1, рівень якого зростає
при збільшенні тяжкості захворювання і має прогностичне значення.
Висновок. Вивчення функції ендотелію у хворих на МВС дозволить детальніше оцінити роль
дисфункції ендотелію в механізмі розвитку МВС і визначити її діагностичне та прогностичне
значення.
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Матеріали і методи дослідження
Обстежено в динаміці 35 пацієнтів (16 чоловіків і

19 жінок) віком від 39 до 69 років з МВС. У 15 пацієнтів
клінічна картина відповідала II, а 20 – III функціональ�
ному класу (ФК) стабільної стенокардії. Згідно з євро�
пейськими рекомендаціями [9] діагноз МВС встановлю�
вали за наявності тріади ознак: 

1) типова стенокардія, зумовлена навантаженням (у
комбінації або за відсутності стенокардії спокою і за�
дишки). Напади стенокардії виникали від 2 до 8 разів на
тиждень і при цьому мали стабільний характер;

2) наявність ознак ішемії міокарда за даними ЕКГ, ХМ
ЕКГ, стрес�тестів за відсутності інших захворювань
серцево�судинної системи;

3) незмінені або малозмінені КА (стенози <50%).
Перелік діагностичних досліджень охоплював оцінку

синдрому стенокардії, наявність перенесеного ІМ, резуль�
тати ЕКГ в спокої, дані ХМ ЕКГ, ВЕМ, ехоКГ і коронаро�
графії. Проводили зіставлення ішемічних змін на ЕКГ і
результатів ехоКГ. При наявності ішемічних змін на ЕКГ
за даними ехоКГ у хворих з МВС були відсутні зони гіпо�
кінезії, що може бути обумовлено невеликими обсягами
осередків ішемії та їхньою локалізацією переважно в
субендокардіальній зоні. Вважають, що відсутність зон із
порушенням скоротливості міокарда лівого шлуночка з
високою часткою ймовірності припускає наявність МВС,
так само як і відсутність ефекту купірування ангінозного
нападу при припиненні навантаження і нормалізації сег�
мента ST після прийому нітратів короткої дії [4]. Групу по�
рівняння склали 17 здорових осіб відповідного віку і статі.

У дослідження не включали хворих з артеріальною
гіпертензією (АТ вище 159/99 мм рт. ст.), з вираженою
гіпертрофією лівого шлуночка, значною серцевою недо�
статністю (III–ІV ФК), важкими захворюваннями печін�
ки, нирок, легень, крові, ендокринних органів.

Вазорегулювальну функцію ендотелію оцінювали за
допомогою ультразвукового дослідження і біохімічного
методу. Ультразвукове дослідження проводили з викори�
станням лінійного датчика 7,5 МГц на апараті Logic�5 [7]
за методикою D. Celermejer та співавторів Плечову арте�
рію візуалізували в поздовжньому напрямку на 3–5 см
вище ліктьового згину. Діаметр артерії вимірювали в
спокої в діастолу через 10–15 хв відпочинку. Ендотелій�
залежну вазодилатацію (ЕЗВД) оцінювали за допомогою
проби з реактивною гіперемією, яка полягала у визна�
ченні приросту діаметра плечової артерії у відповідь на
оклюзію, зумовлену накладанням манжети проксималь�
ніше місця вимірювання. Ендотелійнезалежну вазоди�
латацію (ЕНЗВД) оцінювали як приріст діаметра плечо�
вої артерії через 2 хв після сублінгвального прийому
0,5 мг нітрогліцерину. Біохімічний метод полягав у
визначенні в сироватці крові вазоконстрикторного ендо�
теліального фактора – ендотеліну�1 (ЕТ�1), рівень якого
досліджували з використанням імуноферментного мето�
ду (набір «Endotelin�1» виробництва фірми DRG, США).

Статистичну обробку даних здійснювали з викори�
станням програм Microsoft Excel 7.0 і Statistica for
Windows v. 10.0.

Результати дослідження та їх обговорення
Оцінка вазорегулювальної функції ендотелію артерій,

яку проводили у здорових осіб за результатами проб з
реактивною гіперемією і після прийому нітрогліцерину
шляхом вимірювання діаметра плечових артерій, показа�
ла, що нормальною реакцією є дилатація артерії на фоні
реактивної гіперемії понад 10% від початкового діаметра,
а після прийому нітрогліцерину – понад 15%, що
узгоджується з даними інших авторів [2, 3].

Аналіз ЕЗВД у хворих на МВС виявив її зниження, що
визначалось в зменшенні відсотка приросту діаметра арте�
рії у відповідь на пробу з реактивною гіперемією до 6,75%,
тобто на 51,7% порівняно з показником в осіб контрольної
групи. Після прийому нітрогліцерину (ЕНЗВД) приріст
діаметра плечової артерії склав 12,53 (9,63; 13,91)%, що
суттєво (на 30,08%) нижче за показники в осіб контрольної
групи. Інтегральний показник ендотеліальної дисфункції
(ПЕДФ), що відображає співвідношення ЕЗВД і ЕНЗВД,
також був суттєво знижений (на 30,77%) порівняно з
таким у здоровими осіб (таблиця). Ступінь ЕДФ прогресу�
вав у міру наростання важкості захворювання.

Нормальний тип судинорухової реакції на проведення
проби з реактивною гіперемією спостерігався у 9 (25,7%)
з 35 хворих на МВС, а після прийому нітрогліцерину – в
11 (31,1%). Патологічну констрикцію при МВС визнача�
ли частіше при визначенні ЕЗВД, ніж ЕНЗВД (у 10
(28,6%) і у 7 (20,0%) хворих відповідно). Частота знижен�
ня вазодилатаційної реакції суттєво не відрізнялась при
визначенні як ЕЗВД, так і ЕНЗВД (у 16 (45,7%) і в 17
(48,6%) пацієнтів). Зіставлення цих даних свідчить, що
розвиток МВС відбувається на тлі порушення як ЕЗВД,
так і ЕНЗВД, однак порушення ЕЗВД зустрічалося ча�
стіше (74,3%) і було значнішим, ніж порушення ЕНЗВД,
яке відмічено у 68,9% хворих на МВС.

Відомо, що найвагомішими вазоактивними сполуками,
що секретуються ендотелієм судин, є оксид азоту та ЕТ�1

87

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ
3–4’ 2014  КРОВООБІГ ТА ГЕМОСТАЗ

Таблиця
Показники судинорухової функції у хворих на МВС

(медіана)

Примітки:  * – вірогідність відмінностей показників по відношен%
ню до контрольної групи (р<0,05); Д% – ступінь зміни показника
в групі МВС відносно контрольної групи; Дdrh, % – відсоток
приросту діаметра плечової артерії після проведення проби з
реактивною гіперемією; Дdng, % – відсоток приросту діаметра
плечової артерії після проведення проби з нітрогліцерином.



[5]. Проведений аналіз біохімічного маркера порушення
вазоконстрикторної функції ендотелію – ЕТ�1 у 31 хво�
рого на МВС виявив достовірне підвищення його рівня
по відношенню до показників у здорових осіб – від�
повідно 10,12 (7,15; 11,92) і 4,01 (3,42; 4,69) пг/мл. У
хворих на МВС ІІІ ФК відзначено подальше прогресивне
зростання рівня ЕТ�1 порівняно з таким у пацієнтів з
ІІ ФК [12,34 (8,12; 14,91) і 8,97 (6,78; 10,1) пг/мл], що
може бути розцінено як критерій важкості захворювання
і негативний прогностичний чинник.

Висновки
У 74,3% хворих на мікроваскулярну стенокардію має

місце порушення вазорегулювальної функції ендотелію,
яке зростає по мірі збільшення ступеня важкості захво�
рювання і свідчить про роль ендотеліальної дисфункції у
його виникненні і прогресуванні.

У хворих на мікроваскулярну стенокардію виявлено
порушення як ендотелійзалежної, так і ендотелійнеза�
лежної вазодилатації, з перевагою порушень ендотелійза�
лежної, що підтверджується зміною коефіцієнта інте�
грального показника ендотеліальної дисфункції.

Порушення вазорегулювальної функції ендотелію у
хворих на мікроваскулярну стенокардію, за даними про�
би з реактивною гіперемією, супроводжується підвищен�
ням концентрації в сироватці крові біохімічного фактора
вазоконстрикції – ендотеліну�1. Зростання рівня ендо�
теліну�1 асоціюється з функціональним класом стенокар�
дії, що дає можливість розцінювати рівень ЕТ�1 як один з
критеріїв тяжкості і прогнозу захворювання.

Комплексне вивчення функції ендотелію у хворих на
МВС з паралельним використанням оцінки вазорегулю�
вальної функції за методом Celermajer [11] та з визна�
ченням біохімічного критерію, що характеризує процеси
вазоконстрикції (ендотеліну�1), дозволить детальніше
оцінити роль дисфункції ендотелію в механізмі розвитку
мікроваскулярної стенокардії та визначити її діагно�
стичне і прогностичне значення.
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Показатели вазорегулирующей функции эндотелия у больных с микроваскулярной
стенокардией 
В.К. Серкова, В.А. Романова
РЕЗЮМЕ. Цель – оценить диагностическую и прогностическую значимость нарушений вазорегули)
рующей функции эндотелия у больных с микроваскулярной стенокардией (МВС).
Материал и методы. В динамике обследованы 35 пациентов с МВС, диагноз которой основывался на
европейских рекомендациях 2013 г. Критериями дисфункции эндотелия были снижение показа)
телей эндотелийзависимой и эндотелийнезависимой вазодилатации и повышение уровня
эндотелина)1.
Результаты. У 74,3% больных с МВС выявлены нарушения как вазоконстрикторной, так и вазоди)
латирующей функции эндотелия по данным пробы с реактивной гиперемией, что сопровождалось
изменениями биохимического критерия вазоконстрикторной функции эндотелия – эндотелина)1,
уровень которого нарастает по мере увеличения тяжести заболевания и имеет прогностическое
значение.
Вывод. Изучение функции эндотелия у больных с МВС позволит более детально оценить роль дис)
функции эндотелия в механизме развития МВС и определить ее диагностическое и прогностическое
значение.
Ключевые слова: микроваскулярная стенокардия, дисфункция эндотелия, эндотелин�1.

Vasoregulatory endothelium function indicators in the patients with microvascular angina 
V.K. Serkova, V.O. Romanova
SUMMARY. Аim – to evaluate the diagnostic and prognostic significance of vascular regulating
endothelial function disorders in the patients with microvascular angina (MVA).
Materials and methods: Our study involved 35 patients with MVA. Its diagnosis was made in accordance
with the 2013 year European recommendations. The criteria of endothelial dysfunction (EDF) included
the decline in endothelium)dependent and endothelium)independent vasodilation and an increased
endothelin)1 level. 
Results. Disorders in the vasoconstrictory and vasodilatory endothelial functions revealed by the
reactive hyperemia test were registered in 74.3% of MVA patients. Such disorders were accompanied by
the changes of the biochemical vasoconstrictory function of the endothelium, endothelin)1. The level of
endothelin)1 increased with an increasing disease severity and had the prognostic value. 
Conclusion. The study of endothelial function in patients with microvascular angina will allow assess in
more detail the role of endothelial dysfunction in the mechanism of microvascular angina development
and determine its diagnostic and prognostic value.
Key words: microvascular angina, endothelial dysfunction, endothelin�1.
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