
55www.mif-ua.com, http://inj.zaslavsky.com.uaN№ 4 (98), 2018

УДК 616.831-005 DOI: 10.22141/2224-0713.4.98.2018.139426

Алыпова Е.Е.1, Васильева-Линецкая Л.Я.2

1Запорожская медицинская академия последипломного образования, г. Запорожье, Украина
2Харьковская медицинская академия последипломного образования, г. Харьков, Украина

Состояние эндотелиальной функции  
у больных пожилого возраста c дисциркуляторной 
энцефалопатией и изолированной систолической 

и систоло-диастолической артериальной 
гипертензией

Резюме. Актуальность. Исследования функции эндотелия у пожилых больных с дисциркуляторной 
энцефалопатией (ДЭ) и артериальной гипертензией (АГ) немногочисленны и свидетельствуют о 
ее нарушениях. Отсутствие однозначных данных об эндотелиальной дисфункции (ЭД) у пожилых 
больных ДЭ с изолированной систолической артериальной гипертензией (ИСАГ) и систоло-диасто-
лической артериальной гипертензией (СДАГ) определило характер исследований. Цель — изучить 
ЭД у больных пожилого возраста с ДЭ 2-й стадии с АГ 2-й стадии (ИСАГ или СДАГ). Материалы 
и методы. Исследованы 104 больных (45 мужчин и 59 женщин; средний возраст 67,3 ± 4,4 года) 
с ДЭ, из которых у 32 пациентов не было повышенного артериального давления (1-я группа), у 35 
имела место СДАГ (2-я группа), у 31  — ИСАГ (3-я группа). Группы формировались рандомизи-
рованно, были однородными по возрасту, полу и давности заболевания (p > 0,05). 86,7 % больных 
на фоне медикаментозной терапии имели стабильную умеренную АГ. По уровню систолического 
артериального давления больные 2-й и 3-й группы не отличались (p > 0,05). Пульсовое артериаль-
ное давление в 3-й группе было достоверно выше, чем во 2-й (на 17 %; p < 0,05), у пациентов 3-й 
группы чаще наблюдался кризовый характер течения АГ (на 14 %; p < 0,05). Только 16 (15,4 %) 
больных регулярно принимали статины и имели нормальные показатели липидограммы, у всех 
остальных индекс атерогенности был существенно повышен (p < 0,05), не различаясь у разных 
групп пациентов (p  >  0,05). Сосудодвигательную функцию эндотелия определяли на плечевой 
артерии ультразвуковым методом по D. Celermajer, оценивали эндотелийзависимую (ЭЗВД) и  
эндотелийнезависимую вазодилатацию (ЭНВД). Содержание эндотелина-1 (ЭТ-1) исследовали 
методом иммуноферментного анализа. Уровень оксида азота оценивали спектрофотометрическим 
методом по суммарной концентрации стабильных метаболитов (NO

x
), нитритов (NO

2
) и нитратов 

(NO
3
). Результаты. Во всех группах больных ЭЗВД и ЭНВД были ниже нормы, величина обоих по-

казателей у больных 2-й группы была достоверно ниже, чем в 1-й (р < 0,05), в 3-й — ниже, чем во 
2-й (р < 0,05). Концентрация ЭТ-1 в 1-й группе составляла 0,92 ± 0,04 фмоль/мл и находилась на 
верхних границах допустимого уровня, тогда как у пациентов 2-й и 3-й группы имело место суще-
ственное повышение ЭТ-1 выше показателя 1-й группы на 14,3 % (р < 0,05) и 39,8 % (р < 0,001) 
соответственно, при этом концентрация ЭТ-1 у больных 3-й группы была достоверно выше, чем 
во 2-й (р < 0,05). Уровень стабильных конечных метаболитов оксида азота во всех группах больных 
был ниже нормы, причем все показатели (NO

2
, NO

3
, NO

x
) у пациентов 2-й группы были достоверно 
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ниже, чем в 1-й (р < 0,05), и достоверно выше, чем в 3-й (р < 0,05). Корреляционный анализ выявил 
тесную обратную связь между концентрацией ЭТ-1 и NO

2
, NO

3
, NO

x
 как у больных ИСАГ, так 

и СДАГ, тогда как у нормотензивных пациентов отмечена корреляционная зависимость слабой 
силы. Выводы. У пациентов пожилого возраста с ДЭ и АГ имеет место более напряженное функ-
ционирование вазодилатирующей системы по сравнению с нормотензивными больными, которое 
связано с нарушением эндотелиальной функции. ЭД у больных с ДЭ и ИСАГ более значительна, чем 
у пациентов с ДЭ и СДАГ, что следует учитывать при разработке стратегии лечения.
Ключевые слова: функция эндотелия; эндотелиальная дисфункция; дисциркуляторная энцефало-
патия; изолированная систолическая артериальная гипертензия; систоло-диастолическая артери-
альная гипертензия

Введение
Дисциркуляторная энцефалопатия (ДЭ) является 

самым частым среди всех цереброваскулярных заболе-
ваний у пожилых больных с артериальной гипертензи-
ей (АГ) и относится к числу общепризнанных факто-
ров риска развития острого инсульта или постепенного 
прогрессирования неврологических и психических рас-
стройств, социальной дезадаптации и инвалидизации 
человека [1, 2]. В многоцентровых проспективных ис-
следованиях обоснована гетерогенность клинико-пато-
генетических вариантов АГ у пожилых больных и отме-
чена несомненная превалирующая роль изолированной 
систолической АГ (ИСАГ) по сравнению с систоло-ди-
астолической АГ (СДАГ) в развитии патологического 
гипертонического и инволютивного ремоделирования 
сердечно-сосудистой и цереброваскулярной системы 
[3–6]. Установлено также, что у больных пожилого воз-
раста ИСАГ в большей степени, чем СДАГ, играет роль 
прогностического фактора цереброваскулярного риска. 
Наиболее значимыми с медицинской и социально-эко-
номической позиции вариантами реализации этого ри-
ска являются острый инсульт и хроническая ишемия 
головного мозга [7, 8]. 

В начале XXI века сформулирована концепция, 
рассматривающая эндотелиальную дисфункцию (ЭД) 
в качестве ключевого звена в развитии атеросклероза 
и АГ как в общей популяции, так и особенно у пожи-
лых больных [9–12]. Сегодня ЭД трактуется как пато-
логическое состояние дисбаланса между двумя типами 
веществ, синтезируемых эндотелиальными клетками. 
Одни из них обладают сосудорасширяющими, анти-
митогенными и антитромботическими свойствами, 
другие, наоборот, оказывают сосудосуживающее, про-
тромботическое и пролиферативное влияние [13, 14]. 
Это означает, что от состояния функции эндотелия за-
висит тонус сосудов (общее сосудистое сопротивление, 
артериальное давление), атромбогенность сосудистой 
стенки, активность тромбоцитов и свертывающей си-
стемы крови, интенсивность маркеров и медиаторов 
воспаления, баланс оксидантов и антиоксидантов, а 
также структурная сохранность слоев сосудистой стен-
ки и атерогенез в целом [15–18]. 

Определяющая роль сосудистого эндотелия в па-
тофизиологических механизмах формирования и про-
грессирования гетерогенных вариантов АГ у больных 
пожилого возраста установлена L. Lind [19] в проспек-
тивном исследовании PIVUS. Его результаты свиде-

тельствуют о существенных нарушениях эндотелий-
зависимых реакций в виде значительного снижения 
вазодилатирующего ответа у больных СДАГ на уровне 
резистивных сосудов, к которым относятся концевые 
артерии, артериолы, капилляры и венулы, у пациентов 
с ИСАГ — на уровне крупных артериальных сосудов. 

Исследования функции эндотелия у больных с 
хронической ишемией мозга, обусловленной как ате-
росклерозом, так и ГБ, немногочисленны и свиде-
тельствуют о ее разноплановых нарушениях, способ-
ствующих развитию ЭД, что необходимо учитывать 
при выработке стратегии лечения [20, 21]. Отсутствие 
однозначных данных о состоянии функции эндотелия 
у пожилых больных ДЭ с разными патогенетическими 
вариантами АГ определило характер наших исследова-
ний.

Цель — изучить состояние эндотелиальной функ-
ции у больных пожилого возраста с ДЭ в зависимости 
от клинико-патогенетического варианта АГ. 

Материалы и методы
В проспективное исследование были включены 104 

больных (45 мужчин и 59 женщин) в возрасте от 60 до 73 
лет (средний возраст 67,3 ± 4,4 года) с ДЭ, из которых у 
32 пациентов не было повышенного артериального дав-
ления (1-я группа), у 35 имела место СДАГ (2-я группа), 
у 31 — ИСАГ (3-я группа). 

Критерии включения в исследование: ДЭ 2-й сте-
пени (по общепринятым критериям с РКТ- или МРТ-
подтверждением [22]); верифицированный диагноз 
первичной эссенциальной АГ (гипертоническая бо-
лезнь II стадии, 1-й и 2-й степени повышения АД), 
пожилой возраст пациентов (60–75 лет по критериям 
ВОЗ, 2012); добровольное согласие на участие в иссле-
довании. 

Критерии исключения: острые нарушения мозго-
вого кровообращения и инфаркт миокарда в анамнезе; 
ишемическая болезнь сердца; сахарный диабет; тяже-
лая соматическая патология. 

Группы формировались рандомизированно и были 
однородными по возрасту, полу и давности заболе-
вания. Так, возраст больных 1-й группы составлял 
68,2 ± 5,5 года, 2-й — 67,6 ± 5,7 года, 3-й — 66,67 ± 5,9 
года (p > 0,05). Число женщин во всех группах было не-
сколько больше, чем мужчин, и колебалось от 55 % в 
3-й до 57 % в 1-й группе. Средняя продолжительность 
ДЭ насчитывала от 5 до 8 лет и составляла в 1-й группе 
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6,5 ± 1,1 года, во 2-й — 6,2 ± 0,8 года, в 3-й — 7,1 ± 0,7 
года (p > 0,05). Средняя длительность АГ насчитыва-
ла во 2-й группе 8,5 ± 1,8 года, в 3-й — 6,2 ± 0,9 года 
(p > 0,05). 

Подавляющее большинство больных — 84 
(81,7 %) — на фоне стандартной медикаментозной те-
рапии имели стабильную умеренную АГ. По уровню си-
столического артериального давления группы больных 
ДЭ с СДАГ и ИСАГ существенно не различались. В то 
же время величина пульсового артериального давления 
больных ИСАГ была достоверно выше, чем в группе 
СДАГ (на 17 %; p < 0,05), так же как существенно чаще 
у пациентов с ИСАГ наблюдался кризовый характер те-
чения АГ (на 14 %; p < 0,05). 

Следует отметить высокую частоту коморбидной па-
тологии у пациентов даже после исключения приведен-
ных выше заболеваний. Так, индекс массы тела (ИМТ) 
соответствовал уровню нормы лишь у 21 (20,2 %) па-
циента, у 55 (52,9 %) находился в интервале от 25 до 29, 
у 28 (26,9 %) составлял 30–34, при этом распределение 
больных по ИМТ во всех группах было практически 
одинаковым. Остеоартроз был самым частым заболе-
ванием суставов и наблюдался у 25 (78,1 %) пациентов 
1-й группы и несколько чаще у больных 2-й и 3-й груп-
пы — у 32 (91,4 %) и 26 (83,9 %) соответственно. В то 
же время варикозное расширение вен нижних конеч-
ностей несколько чаще диагностировано у больных 1-й 
группы, чем 2-й и 3-й — 7 (21,9 %), 3 (8,6 %) и 5 (16,1 %) 
соответственно. 

Только 16 (15,4 %) больных регулярно принимали 
статины и имели нормальные показатели липидограм-
мы, среди них было 5 пациентов 1-й группы, 7 — 2-й и 
4 — 3-й. У всех остальных имели место существенные 
нарушения липидного профиля, при исследовании 
которого мы оценивали уровень общего холестерина, 
триглицеридов, липидов высокой, низкой и очень низ-
кой плотности. В результате индекс атерогенности был 
существенно повышен относительно репрезентативных 
показателей (p < 0,05) во всех группах больных и со-
ставлял в 1-й группе 4,72 ± 0,81, во 2-й — 4,96 ± 0,85, в 
3-й — 5,11 ± 0,96, не различаясь существенно у разных 
групп пациентов (p > 0,05).

Изучение функции эндотелия проводили с исполь-
зованием комплекса рекомендуемых сегодня инфор-
мативных методов для оценки вазомоторных и мета-
болических показателей ЭД [23]. Сосудодвигательную 
функцию эндотелия определяли на плечевой артерии 
ультразвуковым методом D. Celermajer et al. [24]. В ус-
ловиях реактивной гиперемии плечевой артерии оце-
нивали эндотелийзависимую вазодилатацию (ЭЗВД), 
которая в норме превышает 10 % диаметра сосуда, и 
эндотелийнезависимую вазодилатацию (ЭНВД) при 
сублингвальном приеме нитроглицерина, величина 
которой в норме больше 17 % [25].

В качестве метаболических маркеров ЭД изучали 
содержание эндотелина-1 (ЭТ-1), для оценки уровня 
оксида азота определяли концентрацию его стабиль-
ных метаболитов. Количество эндотелина-1 иссле-
довали методом иммуноферментного анализа (ана-

лизатор «Tecan Sunrise», Австрия) с помощью набора 
«Biomedica» «Endotelin (1-21)» (Австрия). При анали-
зе результатов учитывали, что в норме концентрация 
ЭТ-1 не превышает 1,0 фмоль/мл. Уровень оксида азо-
та оценивали по суммарному содержанию стабильных 
метаболитов (NO

x
), нитритов (NO

2
) и нитратов (NO

3
) 

методом, основанным на восстановлении нитратов 
до нитритов с определением последних по реакции с 
реактивом Грисса (спектрофотометр СФ-46). При ана-
лизе ориентировались на данные И.А. Комаревцевой и 
соавт. [26], согласно которым содержание нитритов в 
плазме крови в норме составляет 14,19 ± 1,80 ммоль/л, 
нитратов — 24,06 ± 2,46 ммоль /л.

Статистический анализ результатов исследования 
проводили с использованием пакета прикладных про-
грамм Statistica® 6.0 for Windows (StatSoftInc., США). 
Количественные значения показателей нормально-
го распределения представляли в виде (M ± m), где 
M — средняя величина, m — среднеарифметическая 
ошибка средней. Сравнение групп по количествен-
ным признакам в случае параметрического распре-
деления данных проводили с помощью t-критерия 
Стьюдента. При непараметрическом распределении 
показателей использовали непараметрический кри-
терий Манна — Уитни. Степень взаимосвязи между 
признаками определяли по коэффициенту корреля-
ции Пирсона (r). Различия считали статистически до-
стоверными при р < 0,05. 

Результаты
При изучении вазомоторной функции эндотелия с 

использованием неинвазивного метода ультразвуко-
вого исследования плечевой артерии установлено, что 
во всех исследуемых группах больных ЭЗВД и ЭНВД 
были ниже нормы, при этом во 2-й группе величина 
ЭЗВД была ниже, чем в 1-й, на 8,6 % (р < 0,05), в 3-й — 
на 18,9 % (р < 0,05). Одновременно показатель ЭЗВД 
3-й группы был на 11,3 % ниже аналогичного показа-
теля 2-й группы (р < 0,05). В свою очередь, величина 
ЭНВД была еще ниже нормального уровня во всех трех 
группах; во 2-й группе была ниже, чем в 1-й, на 13,3 % 
(р < 0,05), в 3-й — на 29,7 % (р < 0,05). Различие ЭНВД 
между 2-й и 3-й группами составляло 17,8 %.

Анализ абсолютных величин ЭЗВД и ЭНВД про-
демонстрировал, что показатели ЭЗВД у больных 2-й 
группы были достоверно ниже, чем в 1-й (р < 0,05), в 
3-й — ниже, чем во 2-й (р < 0,05). Показатели ЭНВД 
также были ниже нормы во всех трех группах и досто-
верно (р < 0,05) различались между собой у нормо- и 
гипертензивных больных. При этом уровень ЭНВД у 
больных 3-й группы был существенно ниже по сравне-
нию со 2-й (р < 0,05) (табл. 1).

Анализ биохимических маркеров эндотелиальной 
функции показал, что у больных 1-й группы концентра-
ция ЭТ-1 составляла 0,92 ± 0,04 фмоль/мл и находилась 
на верхних границах допустимого уровня, тогда как у 
пациентов 2-й и 3-й группы имело место существен-
ное повышение ЭТ-1 выше показателя 1-й группы — на 
14,3 (р < 0,05) и 39,8 % (р < 0,001) соответственно, при 
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Таблица 1. Показатели вазомоторной эндотелиальной функции плечевой артерии у больных (М ± m)

Показатель
1-я группа 

n = 20
2-я группа 

n = 20
3-я группа 

n = 20

ЭЗВД, % 9,21 ± 0,23 8,32 ± 0,31* 7,39 ± 0,28**

ЭНВД, % 15,95 ± 0,82 13,13 ± 1,04* 10,08 ± 0,91**

Примечания: * — р < 0,05 в сравнении с 1-й группой; ** — р < 0,05 в сравнении со 2-й группой.

этом концентрация ЭТ-1 у больных 3-й группы была 
достоверно выше, чем во 2-й (р < 0,05). 

Уровень стабильных конечных метаболитов оксида 
азота во всех группах больных был ниже нормы, при-
чем все показатели (NO

2
, NO

3
, NO

x
) у пациентов 2-й 

группы были достоверно ниже, чем в 1-й (р < 0,05), 
и достоверно выше, чем 3-й (р < 0,05) (табл. 2). При 
этом содержание вазорелаксирующих субстанций эн-
дотелия NO

2
, NO

3
, NO

x
 в 3-й группе было существенно 

ниже аналогичных показателей 1-й и 2-й групп: соот-
ветственно на 55,2 (р < 0,001) и 34,3 % (р < 0,01); 89,4 
(р < 0,001) и 73,2 % (р < 0,001); 91,9 (р < 0,001) и 56,9 % 
(р < 0,01).

Проведенный корреляционный анализ позволил 
установить тесную обратную связь между метаболи-
ческими сосудосуживающими и вазодилатирующими 
составляющими эндотелиальной функции, а именно 
между концентрацией ЭТ-1 и NO

2
, NO

3
, NO

x
 у боль-

ных 2-й и 3-й группы. Так, корреляционная зависи-
мость между изучаемыми показателями у больных 
2-й группы составила: r = –0,46 (р < 0,01), r = –0,52 
(р < 0,01), r = –0,36 (р < 0,03) соответственно, у па-
циентов 3-й группы: r = –0,34 (р < 0,02), r = –0,51 
(р < 0,01), r = –0,36 (р < 0,03) соответственно. В то же 
время у нормотензивных больных между показателя-
ми концентрации ЭТ-1 и NO

2
, NO

3
, NO

x
 имела место 

корреляционная зависимость слабой силы: r = –0,22 
(p < 0,07), r = –0,21 (p < 0,07) и r = –0,19 (p < 0,08) со-
ответственно.

Обсуждение
К настоящему времени получены убедительные до-

казательства положения о том, что ЭД является фун-
даментальным фактором риска формирования и про-
грессирования атеросклероза и АГ и одновременно 
триггерным и интегральным механизмом реализации 
их микро- и макрососудистых осложнений [27, 28]. 
Существенную роль в изменениях сосудодвигательной 
функции эндотелия играет гемодинамический фактор. 

Он проявляется в повреждающем локальном воздей-
ствии потока крови на стенку сосуда, и прежде всего 
его внутренней эндотелиальной выстилки, в местах 
физиологических либо патологических изгибов сосудов 
и деления их на ветви. Особенно существенно влияние 
гемодинамического фактора выражено при повышен-
ном артериальном давлении [29, 30].

Стратификация суммарного риска сердечно-со-
судистых осложнений по современным оценочным 
шкалам (Фремингемская, PROCAM, SCORE) про-
демонстрировала преобладание у пожилых больных 
ИСАГ очень высокого (62,0 % случаев), а у пациентов с 
СДАГ — высокого (56,0 % случаев) кардиоваскулярного 
риска. Последний связан с негативным влиянием воз-
растного фактора и повышенного артериального дав-
ления, что убедительно аргументировано в доказатель-
ных многоцентровых исследованиях [31–33]. Столь же 
весомые аргументы имеются в пользу превалирующей 
роли ИСАГ по сравнению с СДАГ в развитии церебро-
васкулярных заболеваний у пожилых больных, наибо-
лее частым из которых является хроническая ишемия 
головного мозга [7, 8, 34]. 

В качестве одних из самых важных регуляторов, 
обеспечивающих нормальное функционирование це-
реброваскулярной системы и в то же время непосред-
ственно влияющих на развитие и прогрессирование 
многих ее тяжелых заболеваний и их осложнений, в 
последние годы рассматриваются эндотелины, синте-
зируемые клетками эндотелия. Установлено, что ЭТ-1 
является самой распространенной из трех известных 
сегодня изоформ эндотелинов и обладает чрезвычайно 
выраженным вазоконстрикторным влиянием, кото-
рое в 10 раз превышает эффект ангиотензина II и в 100 
раз — норадреналина. В норме ЭТ-1 либо не определя-
ется в плазме крови человека, либо его концентрация 
не превышает 0,1–1 фмоль/мл. Именно уровень ЭТ-1 
определяет, какой его эффект — расслабление или со-
кращение сосуда — будет реализован. При невысоких 
концентрациях ЭТ-1 аутокринно-паракринным спосо-

Таблица 2. Биохимические показатели эндотелиальной функции у больных (М ± m)

Показатель
1-я группа 

n = 15
2-я группа 

n = 15
3-я группа 

n = 15

Эндотелин-1, фмоль/мл 0,92 ± 0,04 1,12 ± 0,05* 1,34 ± 0,06**

NO
2
, ммоль/л 11,50 ± 0,76 7,85 ± 0,72* 5,15 ± 0,73**

NO
3
, ммоль/л 14,70 ± 1,25 7,80 ± 0,32* 4,10 ± 0,52**

NO
x
, ммоль/л 25,91 ± 1,07 16,63 ± 1,08* 9,85 ± 1,05**

Примечания: * — р < 0,05 в сравнении с 1-й группой; ** — р < 0,05 в сравнении со 2-й группой.
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бом действует на эндотелиальные клетки, высвобождая 
факторы релаксации, тогда как повышение содержания 
ЭТ-1 паракринным способом активирует рецепторы 
на гладкомышечных клетках сосудов, что вызывает их 
cпазм [35, 36].

При анализе концентрации ЭТ-1 у больных ДЭ 
нами установлено, что у нормотензивных пациентов 
она достигала верхних границ нормы, тогда как у боль-
ных с АГ имело место существенное повышение уров-
ня этого сверхмощного вазоконстрикторного пептида. 
Следует отметить, что у больных ДЭ с ИСАГ концен-
трация ЭТ-1 была достоверно выше (р < 0,05), чем у 
пациентов с СДАГ, что может расцениваться как сви-
детельство более выраженной ЭД у данной категории 
наблюдаемых. Результаты исследований Ю.Я. Кузнецо-
вой [37], А.И. Федина и соавт. [38] также свидетельству-
ют об ассоциации роста содержания ЭТ-1 с возрастом 
и уровнем артериального давления, что определяет, по 
мнению авторов, необходимость коррекции ЭД у боль-
ных хронической ишемией мозга.

Анализ результатов исследований вазомоторной 
функции эндотелия, проведенный у пожилых больных 
с ДЭ методом эхолокации плечевой артерии, пока-
зал, что величина показателей как ЭЗВД, так и ЭНВД 
у больных всех трех групп была ниже нормы. В то же 
время у обследованных больных обеих групп с ДЭ и АГ 
имело место достоверное (р < 0,05) снижение параме-
тров ЭЗВД и ЭНВД по сравнению с показателями нор-
мотензивных пациентов. Степень их уменьшения была 
выше у пациентов с ИСАГ по сравнению с группой об-
следованных с СДАГ (р < 0,05), что свидетельствует о 
более существенных нарушениях вазомоторной функ-
ции эндотелия при более высоком уровне пульсового 
давления. 

Исследования функции эндотелия у больных с на-
чальными клиническими проявлениями хронической 
цереброваскулярной патологии при артериальной ги-
пертензии, проведенные Ю.Я. Варакиным и соавт. [39], 
позволили установить наличие ЭД в виде снижения 
вазомоторной реактивности эндотелия у 61,4 % обсле-
дованных. Полученные данные коррелируют с резуль-
татами изучения вазомоторной функции эндотелия у 
больных ДЭ, представленными С.М. Кузнецовой и со-
авт. [40], и свидетельствуют о необходимости учета на-
рушений эндотелиальной функции в процессе лечения. 

С конца прошлого века самым известным метабо-
лическим маркером ЭД считается оксид азота (NO). 
Этим термином обозначается восстановленная форма 
монооксида азота с периодом полураспада от 2 до 30 с. 
Оксид азота присутствует в эндотелиальных клетках 
всех сосудов независимо от их размера и функции. NO 
является локальным тканевым гормоном, поддержи-
вающим активную вазодилатацию, и одним из основ-
ных факторов, регулирующих кровоток, артериальное 
давление и агрегацию тромбоцитов, а также выполняет 
роль универсального нейротрансмиттера в развитии 
различных патологических состояний [41, 42]. 

Стабильными конечными метаболитами NO, об-
ладающими сосудорасширяющим эффектом, являют-

ся нитриты (NO
2
) и нитраты (NO

3
), а также их сум-

марный показатель, обозначаемый как NO
x
. Наши 

исследования показали, что содержание стабильных 
конечных метаболитов оксида азота во всех группах 
больных было ниже нормы, при этом все показатели 
(NO

2
, NO

3
, NO

x
) у пожилых пациентов с ДЭ и СДАГ 

были достоверно ниже, чем в группе нормотензивных 
больных (р < 0,05), и достоверно выше, чем у пациен-
тов с ИСАГ (р < 0,05). Полученные данные можно рас-
сматривать не только как инволютивное истощение 
стресс-лимитирующей и адаптационной функции ок-
сида азота у больных пожилого возраста, но и как на-
личие взаимосвязи между АГ и NO-образующей функ-
цией сосудистого эндотелия [43, 44]. При изучении 
роли комплекса основных проатерогенных и атеро-
протективных факторов, участвующих в формирова-
нии атеросклеротической бляшки у пожилых больных 
с асимптомной доклинической стадией атеросклеро-
тического поражения брахиоцефальных артерий и АГ, 
установлено, что NO относится к числу важнейших 
атеропротективных биомаркеров у данной категории 
пациентов. Значительное снижение NO, происходя-
щее одновременно с повышением проатерогенных 
биомаркеров, с большой долей вероятности позволяет 
прогнозировать прогрессирование атеросклеротиче-
ского процесса с возможной его реализацией в виде 
острых сосудисто-мозговых катастроф [45].

Результаты корреляционного анализа свидетель-
ствуют о тесной обратной связи между концентрацией 
ЭТ-1 и содержанием метаболитов оксида азота (NO

2
, 

NO
3
, NO

x
) как у больных с ДЭ и ИСАГ, так и с ДЭ и 

СДАГ, тогда как у нормотензивных пациентов отмечена 
корреляционная зависимость слабой силы. Получен-
ные данные дают основание полагать, что у пациентов 
пожилого возраста с ДЭ и АГ имеет место более на-
пряженное функционирование эндогенной вазодила-
тирующей системы по сравнению с нормотензивными 
больными, напрямую связанное с нарушением эндо-
телиальной функции. Кроме того, результаты иссле-
дований свидетельствуют о более выраженных нару-
шениях ЭД у больных с хронической ишемией мозга 
с ИСАГ по сравнению с пациентами с СДАГ. Эти дан-
ные подтверждают современные представления о не-
обходимости коррекции ЭД, персонифицированное и 
дифференцированное назначение которой определяет 
ее важную роль в создании стратегии лечения и реаби-
литации больных пожилого возраста с ДЭ и АГ.

Считаем необходимым отметить некоторые ограни-
чения настоящей работы, которые обусловлены прежде 
всего возрастом больных и связанной с ним значитель-
ной коморбидной патологией, неоднородной в изуча-
емых группах. Кроме того, небольшой объем выборки 
исследуемых также мог сказаться на результатах стати-
стической обработки данных. Тем не менее мы полага-
ем, что дальнейшее изучение эндотелиальной функции 
у пожилых больных с ДЭ при различных вариантах и 
стадиях АГ, так же как проведение валидации в более 
значительных группах пациентов, вполне обоснованно 
и целесообразно.
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Выводы
1. У больных пожилого возраста с ДЭ и АГ имеют 

место значительно более выраженные, чем у нормо-
тензивных больных, вазомоторные и метаболические 
нарушения эндотелиальной функции. При этом уро-
вень ЭД у больных ДЭ с ИСАГ значительно выше, чем 
у пациентов с ДЭ и СДАГ.

2. Дальнейшее изучение особенностей эндотелиаль-
ной функции при разных стадиях ДЭ и ее различных 
клинико-патогенетических вариантах позволит совер-
шенствовать и индивидуализировать профилактику и 
стратегию лечения больных с хронической ишемией 
мозга.
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Стан ендотеліальної функції у хворих похилого віку з дисциркуляторною енцефалопатією  
та ізольованою систолічною і систоло-діастолічною артеріальною гіпертензією

Резюме. Актуальність. Дослідження функції ендотелію у 
хворих із дисциркуляторною енцефалопатією (ДЕ) та арте-
ріальною гіпертензією (АГ) нечисленні і свідчать про її по-
рушення. Відсутність однозначних даних про ендотеліальну 
дисфункцію (ЕД) у літніх хворих з ДЕ та ізольованою сис-
толічною артеріальною гіпертензією (ІСАГ) або систоло-
діастолічною артеріальною гіпертензією (СДАГ) визначила 
характер дослідження. Його мета — вивчити ЕД у хворих 
похилого віку з ДЕ 2-го ступеня та АГ 2-ї стадії (ІСАГ або 
СДАГ). Матеріали та методи. Досліджено 104 хворі (45 чо-
ловіків і 59 жінок, середній вік 67,3 ± 4,4 року) з ДЕ, з яких 32 
пацієнти без підвищеного артеріального тиску (1-ша група), 
у 35 хворих мала місце СДАГ (2-га група), у 31 — ІСАГ (3-тя 
група). Групи формувалися рандомізовано, були однорід-

ними за віком, статтю та давністю захворювання (p > 0,05). 
86,7 % хворих на тлі медикаментозної терапії мали стабільну 
помірну АГ. За рівнем систолічного артеріального тиску хво-
рі 2-ї і 3-ї групи не розрізнялися (p > 0,05). Пульсовий арте-
ріальний тиск у хворих 3-ї групи був достовірно вище, ніж 
у 2-й (на 17 %; p < 0,05), частіше у пацієнтів 3-ї групи спо-
стерігався кризовий характер перебігу АГ (на 14 %; p < 0,05). 
Тільки 16 (15,4 %) хворих регулярно приймали статини і 
мали нормальні показники ліпідограми, у всіх інших індекс 
атерогенності був істотно підвищений (p < 0,05), не розріз-
няючись між різними групами (p > 0,05). Судиннорушійну 
функцію ендотелію визначали на плечовій артерії ультра- 
звуковим методом D. Celermajer, оцінювали ендотелійзалеж-
ну (ЕЗВД) і ендотелійнезалежну вазодилатацію (ЕНВД). Зміст 
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State of endothelial function in elderly patients with dyscirculatory encephalopathy and isolated systolic 
and systolic-diastolic arterial hypertension

Abstract. Background. There are a few studies of endothelial 
function in elderly patients with chronic cerebral ischemia (CCI) 
and hypertension, and all of them confirm endothelial disorders. 
The lack of clear data on endothelial dysfunction in elderly patients 
with CCI with isolated systolic arterial hypertension (ISAH) and 
systolic-diastolic arterial hypertension (SDAH) determined the na-
ture of this research. The aim was to study endothelial dysfunction 
in elderly patients with CCI stage 2 and hypertension stage 2 (ISAH 
and SDAH). Materials and methods. One hundred four patients 
(45 males and 59 females, mean age 67.3 ± 4.4 years) with CCI 
were examined. Thirty two of them did not have elevated arterial 
blood pressure (group 1), 35 patients had SDAH (group 2) and 31 — 
ISAH (group 3). These groups were composed randomly, they were 
homogeneous by age, sex and time of the disease (p > 0.05). 86.7 % 
of patients had stable moderate hypertension on the background of 
drug therapy. Level of systolic blood pressure in groups 2 and 3 did 
not differ (p > 0.05). Pulse arterial blood pressure in group 3 was sig-
nificantly higher than in group 2 (by 17 %; p < 0.05), crisis course of 
hypertension was more frequent in patients from group 3 (by 14 %; 
p < 0.05). Only 16 (15.6 %) patients were administered statins and 
had normal findings of lipidogram, the rest of the patients had sig-
nificantly elevated atherogenic index (p < 0.05), which did not vary 
within different groups (p > 0.05). Endothelial vasomotion was 
determined on brachial artery using ultrasound method by D. Ce
lermajer, endothelium-dependent vasodilation and endothelium-
independent vasodilation were evaluated. Content of endothelin 1 
(ET-1) was evaluated using enzyme-linked immunosorbent assay. 
The level of nitrogen oxide was analyzed using spectrophotometric 

method by calculating the total concentration of stable metabolites 
(NO

x
), nitrites (NO

2
) and nitrates (NO

3
). Results. In all groups, 

endothelium-dependent vasodilation and endothelium-indepen-
dent vasodilation were below the limit, the value of both indices 
in patients from group 2 was significantly lower than in group 1 
(р < 0.05), and in group 3, it was significantly lower than in group 2  
(р < 0.05). ET-1 concentration in group 1 was 0.92 ± 0.04 fmol/ml,  
it was at the upper limit of the acceptable level, while in patients 
from groups 2 and 3, there was a substantial ET-1 elevation from 
the levels of group 1 — by 14.3 % (р < 0.05) and 39.8 % (р < 0.001), 
respectively. At the same time, ET-1 concentration in group 3 was 
significantly higher than in group 2 (р < 0.05). The level of stable 
finite metabolites of nitrogen oxide in all groups was below the limit, 
and all indices (NO

2
, NO

3
, NO

x
) in group 2 were substantially lower 

than in group 1 (р < 0.05) and significantly higher than in group 3 
(р < 0.05). Correlation analysis revealed closed inverse relationship 
between the concentration of ET-1 and NO

2
, NO

3
, NO

x
 in patients 

with ISAH as well as SDAH, while in patients with normal blood 
pressure, a slight correlation was noted. Conclusions. In elderly pa-
tients with CCI and hypertension, the functioning of vasodilation 
system is more intense comparing to normotensive patients, which 
was caused by alteration of endothelial function. Endothelial dys-
function in patients with CCI and ISAH is much more significant 
than in patients with CCI and SDAH. These facts should be taken 
into account in treatment planning.
Keywords: endothelial function; endothelial dysfunction; dys-
circulatory encephalopathy; isolated systolic arterial hypertension; 
systolic-diastolic arterial hypertension

ендотеліну-1 (ЕТ-1) досліджували методом імуноферментно-
го аналізу. Рівень оксиду азоту оцінювали спектрофотоме-
тричним методом за сумарною концентрацією стабільних 
метаболітів (NO

x
), нітритів (NO

2
) і нітратів (NO

3
). Результа-

ти. У всіх групах ЕЗВД і ЕНВД були нижче норми, величина 
обох показників у хворих 2-ї групи була вірогідно нижче, ніж 
в 1-й (р < 0,05), в 3-й — нижче, ніж у 2-й (р < 0,05). Кон-
центрація ЕТ-1 в 1-й групі становила 0,92 ± 0,04 фмоль/мл  
і знаходилась на верхніх межах допустимого рівня, тоді як у 
пацієнтів 2-ї і 3-ї групи мало місце істотне підвищення ЕТ-1 
вище показника 1-ї групи — на 14,3 % (р < 0,05) і 39,8 % 
(р < 0,001) відповідно, при цьому концентрація ЕТ-1 у хво-
рих 3-ї групи була вірогідно вище, ніж у 2-й (р < 0,05). Рівень 
стабільних кінцевих метаболітів оксиду азоту у хворих всіх 
груп був нижче норми, причому всі показники (NO

2
, NO

3
, 

NO
x
) у пацієнтів 2-ї групи були вірогідно нижчими, ніж в 1-й 

(р < 0,05), і суттєво вищими, ніж в 3-й (р < 0,05). Кореля-
ційний аналіз виявив тісний зворотний зв’язок між концен-
трацією ЕТ-1 і NO

2
 як у хворих ІСАГ, так і СДАГ, тоді як у 

нормотензивних хворих відзначена кореляційна залежність 
слабкої сили. Висновки. У пацієнтів похилого віку з ДЕ і АГ 
має місце більш напружене функціонування вазодилатую-
чої системи порівняно з нормотензивними хворими, яке 
пов’язане з порушенням ендотеліальної функції. ЕД у хворих 
з ДЕ та ІСАГ більш значна, ніж у пацієнтів з ДЕ і СДАГ, що 
слід ураховувати при розробці стратегії лікування.
Ключові слова: функція ендотелію; ендотеліальна дисфунк-
ція; дисциркуляторна енцефалопатія; ізольована систолічна 
артеріальна гіпертензія; систоло-діастолічна артеріальна гі-
пертензія


