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Абстракт. Ишемическая болезнь сердца является самой 

распространенной причиной смерти в мире. По данным ВОЗ, в мире ежегодно 

умирает 740 миллионов человек, из них 13,2% умирают из-за ишемической 

болезни сердца.  
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Фактор роста сосудистого эндотелия (VEGF) – был открыт как 

сигнальная молекула, увеличивающая сосудистую проницаемость путем 

разрыва межклеточных контактов [8]. VEGF-А индуцирует миокардиальный 

ангиогенез и увеличивает сосудистую проницаемость и пролиферацию КМ 

[12]. КМ являются не только продуцентами, но и мишенью для VEGF-А. 

Крысиная модель показала, что VEGF-А ингибирует апоптоз и активирует 

экспрессию генов, вовлеченных в метаболизм и контракцию КМ [14]. В 

условиях восстановления миокарда VEGF-Аспособствует миграции стволовых 

клеток посредством PI3K/Akt пути [6]. 

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются основной причиной 

смерти во всем мире (Global atlas on cardiovascular disease prevention and control. 

Geneva: World Health Organization; 2011). По оценкам, в 2008 году от ССЗ 

умерло 17,3 миллиона человек, что составило 30% всех случаев смерти в 

мире[4,8,11,14]. В настоящее время одной из наиболее актуальных проблем 

клиники внутренних болезней остается ишемическая болезнь сердца, что 

обусловлено как распространенностью сердечно - сосудистых заболеваний в 

популяции, так и их вкладом в структуру смертности. Интерес к лечению 

сердечно-сосудистых заболеваний определен широким распространением 

ишемической болезни сердца (ИБС), её ведущей ролью в причинах 

нетрудоспособности и смертности населения, что придает проблеме не только 

медицинское, но и социальное значение [1,13,24]. К началу XXI в. внимание 

клиницистов сосредоточилось на роли дисфункции эндотелия в формировании 
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ИБС (Barst R., 2004; Humbert M et al, 2004; Беленков Ю.Н., 2010; Мартынов 

А.И., 20011). Дисфункция эндотелия (ДЭ) - это дисбаланс между продукцией 

вазодилатирующих, антипролиферативных факторов (NO, простациклин, 

тканевый активатор плазминогена, С-тип натрийуретического пептида, 

эндотелиального гиперполяризующего фактора) с одной стороны и 

вазоконстриктивных, протромботических, пролиферативных факторов 

(эндотелин, супероксид-анион, тромбоксан А2, ингибитор тканевого активатора 

плазминогена) - с другой. Ведущая роль в развитии последней принадлежит 

нарушению биодоступности эндотелий-продуцируемого оксида азота (NO), 

активации эндотелина 1 и снижении фактора роста эндотелия сосудов [3,9,20]. 

Угнетение синтеза NO рассматривают как один из основных патогенетических 

механизмов сердечно-сосудистых заболеваний (Fischer D., Rossa S., Landmesser 

U. et al. 2016; Bauersachs J., Widder J. D. 2018).В условиях воспаления и 

неоплазии изолированный VEGF-А может высвобождаться под действием 

протеаз, в частности метаталлопротеиназ, плазмина, урокиназа-подобного 

активатора плазминогена, эластазы и тканевого калликреина. Эти протеазы 

увеличивают активность VEGF-А путем влияния на клиренс молекулы, ее 

активацию и деградацию, что активирует ангиогенез, как ключевой компонент 

канцерогенеза, а также может подавлять VEGF-ангиогенный эффект [10].  

В 1988г Янагисава с соавторами [24] идентифицировали 

вазоконстрикторную молекулу – эндотелин (ЭТ), который сегодня называется 

ЭТ-1. ЭТ-1 оказывает мощный длительный вазоконстрикторный эффект на 

артерии. Обнаружены 2 вида ЭТ-превращающих ферментов (ЭПФ 1 и ЭПФ2), 

которые расщепляют предшественник ЭТ (т.н. «большой ЭТ) на активные 

пептиды [26]. 

Роль VEGF и ET-1 в патогенезе ССЗ. Сердечно-сосудистые заболевания 

(ССЗ) – самая частая причина смертности взрослого населения в современном 

мире [1]. Наиболее распростаренными ССЗ являются ишемическая болезнь 

сердца (ИБС) и атеросклероз [2]. ССЗ ассоциируются со снижением качества 

жизни и значительным негативным психологическим, социальным и 

экономическим влиянием [1]. 

Инфаркт миокарда (ИМ) – основная манифестация ИБС, проявляющаяся 

некрозом или апоптозом миокарда, причинно связанных с васкулярной 

окклюзией коронарного русла и приводящих к развитию сердечной 

недостаточности с негативным прогнозом [3]. ИМ – основная причина смерти 

у больных ИБС [4].  

Больные ИБС характеризуются повышенным уровнем VEGF-А в 

сыворотке, коррелирующим с концентрацией ИЛ-18 – цитокина, 

индуцирующего экспрессию VEGF-А [19]. Эта закономерность позволяет 
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рассматривать концентрацию VEGF-А в качестве маркера реваскуляризации у 

больных ИБС [7]. Терапевтический ангиогенез используется для улучшения 

реперфузии миокарда у больных ИБС и увеличения миокардиальной 

микроваскулярной сети.  

Атеросклероз – воспалительное заболевание сосудистой стенки с 

формирование липопротеин-содержащих зон (атеросклеротических бляшек с 

вовлечением интимы и медии артерий крупного и среднего калибра [9]. 

Неоваскуляризация атеросклеротической бляшки ассоциируетяс с ее 

нестабильностью и прогрессиованием [22]. В развитии атеросклероза VEGF-А 

выполняет двойную функцию [11]: с одной стороны, увеличивает экспрессию 

эндотелиаоцитами антиапоптотических факторов и оксида азота [12], с другой 

стороны – действует как митоген, способствуя реэндотелизации [15], 

предотвращает или восстанавливает повреждение эндотелия, что может 

инициировать атерогенез [23]. Также, VEGF-А промоцирует адгезию 

моноцитов, трансэндотелиальную миграцию и активацию [24], усиливает 

эндотелиальную проницаемость [25], экспрессию адгезивного протеина [26] и 

моноцитарного хемоаттрактанта-1 [27].  

Значит, у людей в коронарных артериях VEGF-А и его рецепторы не 

обнаруживаются в здоровых сосудах, но обнаруживаются в эндотелиальных 

клетках микрокаппиляров, макрофагах и частично дифееренцированных 

гладкомышечных клетках сегментов с наличием атеросклеротического 

поражения. 
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