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Облитерирующий атеросклероз артерий нижних конечностей является частой причиной 

инвалидизации, в том числе лиц трудоспособного возраста. Большинство сосудистых ре-

конструкций проводится уже при стадии критической ишемии, что обусловлено известны-

ми рисками данных операций. В ряде случаев данные вмешательства оказываются неэф-

фективными. Основной причиной не успешности реконструктивно-восстановительных опе-

раций является несостоятельность русла оттока. Несмотря на развитие диагностических ме-

роприятий вопрос своевременного проведения реконструктивных вмешательств остается 

открытым. Концепция лечения данного заболевания на современном этапе развития сосу-

дистой хирургии не предполагает персонифицированного подхода к пациентам с разными 

темпами и тяжестью развития симптомов; не существует классификации по типам течения 

заболевания. По нашему мнению, стоит выделить два основных типа в зависимости от про-

грессирования и клинических проявлений: стабильное и нестабильное течение облитери-

рующего атеросклероза артерий нижних конечностей. Различия в типах течения заболева-

ния помогают сформировать индивидуальную стратегию лечения конкретного пациента, 

сопоставлять риски реконструктивно-восстановительных вмешательств на ранних стадиях 

заболевания и развития критической ишемии нижних конечностей. Объективно оценить 

прогноз заболевания не представляется возможным в связи с отсутствием данных о предик-

торах различных типов течения. Учитывая, что последние десятилетия основным предвест-

ником неблагоприятных сосудистых событий является эндотелиальная дисфункция, в осно-

ве нашей концепции лежит оценка маркеров повреждения и дисфункции эндотелия на раз-

ных стадиях заболевания, вкупе с генетическим статусом пациента. Исследование и дли-

тельное наблюдение за пациентами с различной локализацией облитерации, возможно, вне-

сло бы определенный вклад в формирование концепции прогнозирования течения.  
Ключевые слова: атеросклероз; эндотелий; эндотелиальная дисфункция; оксид азота; 
облитерирующий атеросклероз; критическая ишемия; прогнозирование заболевания. 
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Obliterating atherosclerosis of lower limb arteries is a common cause of disability including that 
of individuals of the working age. Most vascular reconstructions are performed as early as at the 
stage of critical ischemia which is associated with the known risks of these operations. In some 
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cases these interventions appear non-effective. The main reason for non-effectiveness of recon-
structive surgery is incompetence of the outflow vessels. Despite the development of diagnostic 
measures, the timely implementation of reconstructive interventions still remains an open ques-
tion. The concept of treatment of the given disease at the modern stage of development of vascu-
lar surgery does not suggest a personalized approach to patients with different rate of develop-
ment and severity of symptoms, besides, no classification of the disease by the course exists. In 
our opinion, two kinds of course of obliterating atherosclerosis of lower limb arteries should be 
distinguished depending on progression of clinical manifestations: stable and non-stable courses. 
Differences in the course of the disease help develop an individual treatment strategy for a par-
ticular patient, compare risks of reconstructive interventions at early stages of the disease and 
risks of development of critical ischemia of lower limbs. Objective assessment of the prognosis 
of the disease is impossible due to absence of any information concerning predictors of different 
courses of the disease. Bearing in mind the fact that in recent decades the main precursor of un-
favorable vascular events is assumed to be endothelial dysfunction, we rest our concept on the 
assessment of markers of damage and dysfunction of the endothelium at different stages of the 
disease taking into account the genetic status of the patient. A study and a long-term observation 
of patients with different localization of obliteration could probably make a certain contribution 
to elaboration of the concept of prognosis of the course of the disease. 
Keywords: atherosclerosis; endothelium; endothelial dysfunction; critical ischemia; prognosis 
of the disease. 
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В настоящее время, с целью лечения 

облитерирующего атеросклероза артерий 

нижних конечностей (ОААНК) разрабо-

тано большое количество различных опе-

ративных вмешательств, которые, не уст-

раняя развитие и прогрессирование забо-

левания, а помогают достичь реваскуля-

ризирующего эффекта. Сосудистые ре-

конструкции и эндоваскулярные вмеша-

тельства по праву считаются основными 

методами лечения пациентов с критиче-

ской ишемией нижних конечностей в том 

случае, когда они возможны. Масштаб-

ный мета-анализ определил преобладание 

(91%) IC стадии ОААНК по Рутерфорду 

(соответствует IIБ стадии заболевания по 

Фонтейну-Покровскому), однако, у 21% 

этих больных в дальнейшем регистриро-

валась КИНК и 4-27% из них были прове-

дены ампутации [1]. Основной причиной 

невозможности проведения реконструк-

тивно-восстановительных вмешательств 

является несостоятельность перифериче-

ского русла, обусловленная рядом факто-

ров, основными из которых являются ло-

кализация облитерации и упущенное вре-

мя, когда попытки проведения реваскуля-

ризации остаются безуспешными. Не-

смотря на развитие диагностических ме-

роприятий вопрос своевременного прове-

дения реконструктивных вмешательств 

остается открытым. Клинический опыт 

сосудистых хирургов, подтвержденный 

данными литературы, показывает, что у 

10-40% больных по прошествии 3-5 лет от 

манифестации заболевания развиваются 

гнойно-некротические дефекты конечно-

стей, в то время как у 60-90% пациентов 

заболевание не прогрессирует [2]. Боль-

шинство сосудистых реконструкций про-

водится уже при стадии критической 

ишемии, что обусловлено известными 

рисками данных операций. В ряде случаев 

эти вмешательства оказываются неэффек-

тивными. Данные многолетние наблюде-

ния формируют представление о различ-

ных типах клинического течения ОААНК. 

На современном этапе развития сердечно-
сосудистой хирургии не существует опре-

делений и характеристик типов течения 

ОААНК. Основываясь на собственном 

опыте, практикующие сосудистые хирур-

ги условно выделяют пациентов с не про-

грессирующим и прогрессирующим тече-
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нием заболевания. Некоторые авторы раз-

деляют типы течения заболевания по сле-

дующим параметрам: уменьшение дис-

танции безболевой ходьбы в течение года, 

эффективность консервативного лечения 

и длительность заболевания [3].  
По нашему мнению, под прогресси-

рующим (нестабильным) типом течения 

стоит понимать следующие нозологиче-

ские формы ОААНК и сроки развития 

симптоматики: развитие хронической 

ишемии, угрожающей потере конечности 

(III-IV стадии заболевания) в течении 5 лет 

от манифестации заболевания; внезапное 

начало заболевания с клинической карти-

ной острой артериальной непроходимости 

(острых тромбозов артерий нижних конеч-

ностей); потеря нижней конечности (пере-

несенная ампутация нижней конечности на 

любом уровне) в следствии развития ост-

рой или хронической ишемии нижних ко-

нечностей и еѐ безуспешного лечения; раз-

витие острой или хронической ишемии в 

результате острых тромбозов зон предше-

ствующих реконструкций (протезов, шун-

тов, стентов, зон баллонных ангиопластик, 

пластик артерий), требующих оперативно-

го лечения (II А степени острой ишемии 

нижних конечностей и выше или III-IV 
стадии заболевания); развитие острой или 

хронической ишемии нижних конечностей 

у лиц молодого возраста (до 45 лет).  
К не прогрессирующему (стабиль-

ному) течению заболевания относится: 

длительно течение ОААНК (более 5 лет) с 

клинической картиной хронической ише-

мии нижних конечностей, не угрожающей 

потере конечности (I, IIА и IIБ стадии за-

болевания); длительно функционирующие 

сосудистые реконструкции (более 5 лет), 

выполненные на IIБ стадии заболевания с 

полным или не полным регрессом сим-

птоматики (0, I и IIА стадии заболевания) 

и не требующих повторных или дополни-

тельных оперативных вмешательств. 
Предикторы обоих типов течения 

остаются не изученными. В связи с этим 

формируется необходимость определения 

данных маркеров на ранних стадиях забо-

левания для адекватной оценки их с точки 

зрения прогрессирования, с целью свое-

временного проведения артериальных ре-

конструкций. 
Имеются литературные данные о 

разном уровне снижения резерва капил-

лярного кровотока при различной локали-

зации поражения артериального русла. 

При окклюзии артерий аорто-подвздош-
ного сегмента капиллярный резерв снижа-

ется более чем в половину (58,12%), у па-

циентов с бедренно-подколенными и дис-

тальными окклюзиями отмечается при-

мерно равное снижение (38,78 и 39,78%), 

вероятно связанное со слабым развитием 

коллатералей у последних [4], роль кото-

рых трудно переоценить в компенсации 

кровообращения в условиях ишемии [5]. 

По данным некоторых авторов имеются 

наблюдения о взаимосвязи уровня оклю-

зионно-стенотического поражения и воз-

раста манифестации ОААНК. Выявлено, 

что у пациентов молодого возраста стати-

стически чаще встречаются высокие окк-

люзии (аорто-подвздошные и подвздошно-
бедренные), в то время как у зрелых и по-

жилых бедренно-подколенные [6,7]. Кли-

ническое течение ОААНК у молодых па-

циентов характеризуется чаще острым на-

чалом заболевания в виде тромбозов и по-

ражением одного сегмента, в то время как 

зрелые пациенты чаще страдают мульти-

фокальным и многоуровневым атероскле-

розом, однако, раннее начало ассоциирует-

ся с более злокачественным темпом вовле-

чения в патологический процесс [6]. На се-

годняшний день анализ литературных дан-

ных показал, что взаимосвязь между уров-

нем окклюзии и тяжестью течения сущест-

вует, но остается неизученным вопрос по-

ражение какого сегмента артериального 

бассейна нижних конечностей наиболее 

или наименее скоротечно приводит к ста-

дии хронической ишемии угрожающей по-

тере конечности. Исследование и длитель-

ное наблюдение за пациентами с различной 

локализацией облитерации, возможно, вне-

сло бы определенный вклад в формирова-

ние концепции прогнозирования течения.  
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Последние десятилетия основным 

предиктором неблагоприятных сосуди-

стых событий принято считать эндотели-

альную дисфункцию – основное звено па-

тогенеза заболеваний сердечно-сосудистой 

системы [8,9]. В проекции типов течения 

ОААНК дисфункция эндотелия, возмож-

но, имеет ведущую роль, в связи с раз-

личной геномикой и метаболомикой кон-

кретного индивидуума. Эндотелий в со-

временном представлении описывается 

как активный эндокринный орган, под-

держивающий сосудистый гемостаз, осу-

ществляя свои функции, такие как: регу-

ляция тонуса сосудов, транспорта раство-

ренных веществ в клетки сосудистой 

стенки, хемотаксических, воспалительных 

и репаративных процессов в ответ на по-

вреждение; контроль адгезии и агрегации 

тромбоцитов, продуктов метаболизма и 

диффузии воды [10-12]. Свои функции эн-

дотелий реализовывает с помощью синтеза 

и выделения биологически активных со-

единений [13]. Дисфункция эндотелия – 
нарушение равновесия между медиатора-

ми, способствующих адекватной поддерж-

ке функционирования всей системы, воз-

никающая при воздействии повреждаю-

щих факторов [12]. При смещении равно-

весия между выделенными вазоконстрик-

торами и вазодилататорами формируется 

локальный спазм и повышение тонуса со-

судистой стенки, что в дальнейшем приво-

дит к декомпенсации дилатирующей спо-

собности эндотелия и извращением ответа 

эндотелиальных клеток даже в физиологи-

ческих условиях в сторону вазоконстрик-

ции и пролиферации [14].  
Важнейшим эндотелиальным факто-

ром, имеющим вазодилатирущий эффект, 

является оксид азота (NO), образующийся 

из L-аргинина при участии NO-синтаз 

(NOS) [15]. NO обладает противовоспали-

тельным эффектом, который позволяет 

ингибировать выработку цитокинов и мо-

лекул адгезии, способствующих развитию 

атеросклеротического процесса путем 

привлечения моноцитов к эндотелию и 

облегчения попадания их в сосудистую 

стенку. Отмечено, что NO обладает пря-

мым угнетающим действием на пролифе-

рацию гладкомышечных клеток, что в 

свою очередь препятствует развитию ги-

перплазии интимы [12]. Также, одним из 

свойств NO, имеющих отношение к раз-

личному течению ОААНК, является его 

участие в ангиогенезе [16] – адаптацион-

ном механизме в условиях ишемии (в 

случае данного заболевания). Повышение 

проницаемости эндотелия создает условия 

для миграции эндотелиоцитов, что опо-

средовано действием NO. Ангиогенез яв-

ляется одним из основных процессов, 

способствующих развитию коллатераль-

ного кровоснабжения тканей при ишеми-

ческом повреждении [17], что неминуемо 

отражается на течении атеросклероза в 

любом артериальном русле.   
Мощнейшим эндогенным вазокон-

стриктором и антагонистом NO является 

эндотелин-1 [13], синтезу которого спо-

собствует физико-химическое или меха-

ническое воздействие на эндотелий (ги-

поксия, гипертензия и пр.) [18]. Вазоспа-

стическое действие эндотелина-1 форми-

рует условия для развития гиперплазии 

интимы, что является предиктором про-

грессирования ОААНК [19].  
Одним из факторов, наиболее силь-

но оказывающих негативное влияние на 

эндотелий является гипергомоцистеине-

мия. По данным литературы повышенный 

уровень гомоцистеина ассоциируется со 

снижением биодоступности оксида азота 

[20]. Помимо этого, часть гомоцистеина 

подвергается окислению, в процессе ко-

торого образуются гидроксидные и су-

пероксидные радикалы, блокирующие 

ферментные системы в окислительно-
восстановительных реакциях, что являет-

ся основополагающим в теории «оксида-

тивного стресса» [21].  
Имеются данные, о том, что гипер-

гомоцистеинемия является прогностиче-

ским маркером высокого риска развития 

атеросклероза коронарных, церебральных 

и периферических артерий [22], а также 

прогрессирования атеросклеротического 
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процесса в этих артериях [21], окклюзии 

венозных аортокоронарных шунтов [23] и 

рестенозов после чрескожных коронарных 

вмешательствах [24]. Правильная интер-

претация результатов исследования уров-

ня гомоцистеина вкупе с другими пара-

метрами и клиническим статусом пациен-

тов с ОААНК в дальнейшем поможет оп-

ределять прогноз данного заболевания и 

тяжесть его течения. 
Малоновый диальдегид является мар-

кером перекисного окисления липидов и 

оксидативного стресса. Выраженная акти-

вация данных процессов возникает при по-

вреждении сосудистой стенки. При взаимо-

действии свободных радикалов с NO про-

исходит ингибирование его регулирующего 

действия на сосуды [25], кроме того, вслед-

ствие данных реакций формируется воспа-

лительный процесс в сосудистой стенке 

(под воздействием мощного медиатора – 
ангиотензина II), приводящий к гиперпла-

зии интимы – одного из важных факторов 

прогрессирования атеросклероза [26].  
Любые реконструктивно-восстанови-

тельные операции в сосудистой хирургии 

приводят к нарушению целостности эндо-

телия, что в свою очередь провоцирует 

пролиферацию гладкомышечных клеток в 

интиму, а также адгезию и агрегацию 

тромбоцитов [12]. Несколькими авторами 

отмечено, что наименее сильно поврежда-

ется эндотелий при эндоваскулярных 

вмешательствах, нежели при отрытых ре-

конструкциях. Наиболее же повреждаю-

щее действие оказывают восстановитель-

ные операции (катетерные тромбэкто-

мии), при которых происходит агрессив-

ное воздействие на сосудистую стенку пу-

тем тракций баллонными катетерами с 

целью получения кровотока. В связи с 

этим вид перенесенного оперативного 

вмешательства также может влиять на 

дальнейшее течение заболевания.  
Некоторые авторы отмечают измене-

ние функционального состояния эндотелия 

у пациентов с гиперинсулинемией [27,28]. 

Выявлено, что избыточный уровень инсу-

лина коррелирует с повышенным уровнем 

эндотелина и тромбоксана А2 – соедине-

ний, имеющих наиболее выраженный ва-

зоконстрикторный эффект, синтезируемых 

эндотелием [29]. Также определено нару-

шение синтеза NO при сопутствующей ги-

перинсулинемии: в ряде случае было от-

мечено не только снижение его уровня, но 

и резкое повышение [30]. Стоит понимать, 

что гиперпродукция NO – токсический 

фактор и его избыточное количество при-

водит к повреждению эндотелия [31].  
Современная концепция предикатив-

ной медицины диктует необходимость вы-

явления возможности развития неблаго-

приятных событий еще до начала заболе-

вания или на его ранних стадиях. Точно 

оценить риск определенного заболевания 

практически невозможно, однако, учесть 

существующие параметры конкретных ин-

дивидуумов и выявить корреляции между 

ними позволит в дальнейшем экстраполи-

ровать полученные результаты и макси-

мально приблизиться к объективизации 

прогноза заболевания. Одним из парамет-

ров, независящих от этапа развития болез-

ни является генетический статус пациента. 

В настоящее время определено большое 

количество различных генов и разновид-

ностей их аллелей, в том числе в рамках 

ОААНК. Перспективной задачей является 

определение корреляций между полимор-

физмами генов, клиническим течением 

ОААНК, а также уровнем маркеров дис-

функции и повреждения эндотелия. 
Ген, кодирующий матриксную ме-

таллопротеиназу 1 (MMP1) является хо-

рошо изученным, как и его участие в раз-

рушении коллагена I, II и III типов. Из-

вестно, что внешний слой атеросклероти-

ческой бляшки (фиброзная покрышка) со-

стоит из эластиновых и коллагеновых во-

локон; последние придают стенке бляшки 

эластичность, предотвращая еѐ разрыв. 

Таким образом разрушение коллагена ме-

таллопротеиназой способствует разрыву 

фиброзной оболочки [32], что приводит к 

атеротромбозу. Стоит сделать вывод, что 

клиническое течение ОААНК у лиц с му-

тациями по MMP1 ассоциируется с остро 
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возникшей артериальной непроходимо-

стью, следовательно, более неблагоприят-

ным прогнозом. Также не изучалось влия-

ние MMP1 на отдаленные результаты со-

судистых реконструкций. 
Еще одним малоизученным с точки 

зрения ОААНК геном является LIPC, коди-

рующий печеночную липазу; данный фер-

мент в кровотоке работает совместно с ли-

попротеинлипазой и регулирует содержа-

ние липидов в плазме крови путем расщеп-

ления ЛПВП, ЛПНП и хиломикронов. Из-

вестно, что носительство аллеля А в поли-

морфизме 250 G/A ассоциируется со сни-

женным синтезом данного фермента [33]. 

Также известно о взаимосвязи дефицита 

печеночной липазы и гиперхолестерине-

мии. Некоторые авторы приводят данные о 

повышенном риске ОААНК у пациентов с 

сахарным диабетом 2 типа и дефицитом 

данного фермента [34], однако, данная кор-

реляция у лиц без диабета не изучалась.  
Заключение 

Определение типа течения облитери-

рующего атеросклероза на раннем сроке 

развития заболевания является весьма пер-

спективной задачей современной сердечно-

сосудистой хирургии. Оценка маркеров по-

вреждения и дисфункции эндотелия, а так-

же генетические исследования позволяют 

во многом определять прогноз заболевания. 

Различия в типах течения заболевания по-

могают сформировать индивидуальную 

стратегию лечения конкретного пациента, 

сопоставлять риски реконструктивно-
восстановительных вмешательств на ран-

них стадиях заболевания и развития крити-

ческой ишемии нижних конечностей. Наи-

более проблемной в данном вопросе явля-

ется самая распространенная IIБ стадия за-

болевания. Доказано, что эндотелиальный 

резерв (возможность адекватного ответа 

эндотелия на стимулирующие факторы) 

снижается или вовсе отсутствует на позд-

них стадиях заболевания [35]. Данный па-

раметр должен учитываться у всех пациен-

тов с целью определения своевременности 

выполнения сосудистых реконструкций. 

Индивидуальные меры профилактики, 

своевременность оказания терапевтическо-

го и хирургического пособия позволят 

практическому здравоохранению снизить 

уровень смертности и инвалидизации насе-

ления от сердечно-сосудистых заболеваний. 
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