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Доказано, что  эндотелий  – важнейший орган, 
играющий ключевую роль в  регуляции гомео-

стаза, сосудистого тонуса и  его структуры. Клетки 
эндотелия регулируют множество функций сосу-
дистой системы, синтезируют и  секретируют 
огромный спектр биологически активных веществ 
(мощных вазоконстрикторов и  вазодилататоров), 
участвуют в  процессах воспаления, тромбообра-
зования, ангиогенеза. Сохранение структурной 
и  функциональной целостности эндотелиального 
слоя имеет большое значение для  поддержания 
сосудистого гомеостаза [1, 2].

Считают, что  эндотелиальные клетки-предше-
ственники (ЭКП) отражают состояние эндотелия, 
его повреждение и регенеративные возможности [3]. 
ЭКП играют ключевую роль в восстановлении эндо-
телиального слоя и  поддержании его нормальной 
функции. Поражение сосудистой стенки (в  первую 
очередь эндотелия) приводит к  дисфункции эндо-
телия. Развитие ее у будущей матери ведет к ослож-
нениям беременности, в  частности преэклампсии, 
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фетоплацентарной недостаточности [4]. В  насто-
ящее время широко обсуждается проблема дис-
функции эндотелия сосудов в  формировании 
патологического процесса в  системе мать–пла-
цента–плод. Эти изменения приводят к  хрониче-
ской внутриутробной гипоксии плода, и  как след-
ствие, внутриутробной задержке развития плода, 
рождению детей с  перинатальными поражениями 
ЦНС, сердечно-сосудистыми осложнениями, нару-
шениями функции почек [3].

Главная функция плаценты  – обмен кисло-
родом и  питательными веществами между материн-
ским организмом и  растущим плодом; основными 
процессами, необходимыми для  обеспечения этой 
функции, являются ангиогенез в плаценте и станов-
ление маточно-плацентарного и  фетоплацентар-
ного кровотока. В  плаценте весь период гестации 
с  разной интенсивностью протекают васкуло-
генез – образование сосудов из ангиобластов и анги-
огенез  – пролиферация эндотелиальных клеток 
из  существующих сосудов. Васкулогенез наблюда-
ется исключительно во время эмбриогенеза [5]. Про-
цесс ангиогенеза не ограничивается эмбриональным 
периодом и наблюдается при воспалении, иммунных 
реакциях, неоплазии. Каждый из этих путей форми-
рования кровеносных сосудов занимает особое место 
в эмбриогенезе и течении беременности [6, 7]. 

Основное значение в ангиогенезе отводится функ-
циональной активности эндотелиальных клеток, их 
пролиферативному и  миграционному потенциалу, 
который зависит от  влияния цитокинов и  факторов 
роста [8]. Обнаружено, что  ЭКП высвобождаются 
из костного мозга в кровообращение для замещения 
поврежденных эндотелиальных клеток и  восстанов-
ления сосудистой сети поврежденных тканей [9, 10]. 
Под действием ангиогенных факторов роста и цито-
кинов происходит активация пролиферации эндо-
телиоцитов, которая завершается их дифференци-
ровкой и дальнейшим «созреванием» сосуда или его 
ремоделированием, после чего вновь сформиро-
ванный сосуд переходит в стабильное состояние. 

Существование циркулирующих эндотели-
альных клеток-предшественников было обнаружено 
в  1997 г. T. Asahara и  соавт. [11]. ЭКП представляют 
собой популяцию прогениторных клеток, выделя-
емых из крови и костного мозга, которые экспресси-
руют поверхностные маркеры, специфичные как для 
незрелых гематопоэтических клеток, так и  для 
эндотелия, и  дифференцируются в  клетки эндоте-
лиальной линии [12, 13]. Эти клетки потенциально 
могут восстанавливать функцию поврежденных 
тканей [12–15]. 

Для выявления ЭКП в  настоящее время предло-
жено более 20 маркеров, что  затрудняет интерпре-
тацию и  сопоставление полученных результатов. 
Однако отмечено, что  ни одна из  предложенных 
комбинаций маркеров не  может считаться полно-

стью специфичной для  ЭКП [16, 17]. В уже отме-
ченной работе T. Asahara и  соавт. (1997) отметили, 
что  CD34-позитивные мононуклеарные клетки 
периферической крови способны дифференциро-
ваться в  эндотелиальные клетки in  vitro [11]. Счита-
ется, что  все гематопоэтические стволовые клетки, 
независимо от своего источника, служат носителями 
маркеров CD34+ и  CD133+. На  поверхности ЭКП 
экспрессируются эндотелиальные маркеры, такие 
как  рецептор-2 фактора роста эндотелия сосудов 
(VEGFR-2), СD31, эндотелиальная синтаза оксида 
азота, сосудистый эндотелиальный кадгерин, фактор 
Виллебранда [6, 15, 18–20]. В настоящее время наи-
более часто используемые маркеры для определения 
эндотелиальных клеток-предшественников  – это 
сочетание CD34, CD133 и VEGFR2 (KDR) [21–23]. 

На различных этапах ангиогенеза чрезвычайно 
важную роль играют факторы, образующиеся в эндо-
телии  – фактор роста эндотелия сосудов (VEGF); 
кроме того, на поверхности эндотелия есть рецепторы, 
с  которыми взаимодействуют регуляторы ангио- 
генеза (ангиопоэтины, ангиостатин, вазостатин 
и пр.), образующиеся в других клетках [24, 25]. Среди 
факторов, способствующих повышению титра ЭПК 
в плазме крови и привлечению их в область повреж- 
дения, следует упомянуть оксид азота, эстрогены, 
липопротеины высокой плотности, эритропоэтин, 
а также группу VEGF [26, 27]. 

При беременности в  организме женщины про-
исходят значительные изменения состояния сосу-
дистого русла, прежде всего в  области маточно-
плацентарного ложа. Во  время этого процесса 
эндотелий спиральных артерий в матке многократно 
повреждается, процесс реэндотелизации помогает 
восстановить повреждения, ЭКП при  этом играют 
решающую роль. 

Регуляцию пролиферации клеток в процессе диф-
ференцировки и  инвазии трофобласта осуществ-
ляют интегрины, кадгерины, молекулы клеточной 
адгезии и  цитокины. Ангиогенная деятельность 
в плаценте человека организуется про- и антиангио-
генными посредниками, такими как  плацентарный 
фактор роста, VEGF и  его растворимый рецептор 
sVEGFR-1 [28]. Известно, что  эстрогены защищают 
эндотелий сосудов плаценты и  пуповины во  время 
беременности, стимулируя продукцию VEGF 
и мобилизуя ЭКП. В миграции ЭКП играют важную 
роль эстрадиол, фактор некроза опухоли альфа, IL-6, 
VEGF и молекула клеточной адгезии (ICAM-1) [29]. 
При  физиологической беременности исследование 
в  периферической крови женщин количества ЭКП 
показало увеличение этих клеток по мере увеличения 
гестационного возраста [30, 31]. 

Результаты исследований по определению коли-
чества ЭКП при  физиологической беременности 
и  при патологии, по  данным литературы, весьма 
спорны и  противоречивы, так как  нет специфиче-
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ских маркеров для  определения этих клеток. M.D. 
Savvidou и  соавт. [32], однако, отметили при  физи-
ологической беременности незначительное сни-
жение количества ЭКП при увеличении гестацион-
ного возраста, а также увеличение этого показателя 
клеток в  крови в  случае многоплодной беремен-
ности. В  своих исследованиях A.  Attar и  соавт. [33] 
наблюдали уменьшение количества ЭКП в  крови 
в течение I и  II триместров физиологической бере-
менности, с  III триместра происходило некоторое 
увеличение содержания этих клеток. 

По мнению A.S. Laganà и  соавт. [34], снижение 
в  крови количества ЭКП с  фенотипом CD34+ 
CD133+VEGF-R2+ у  беременных в  течение I три-
местра отмечалось лишь в  случае последующего 
развития впоследствии преэклампсии. F.S. Wahid 
и соавт. выявили при преэклампсии положительную 
корреляцию между количеством клеток CD34+ 
и  гестационным возрастом, объемом пуповинной 
крови, массой тела ребенка при  рождении и  массой 
плаценты [35]. Т. Sakashita и  соавт. [36] отметили 
более выраженное снижение количества ЭКП у бере-
менных с преэклампсией при развитии отслойки пла-
центы. Предложено использовать определение коли-
чества ЭКП в  сочетании с  концентрацией фактора 
Виллебранда в  плазме крови беременных в  поздние 
сроки гестации для дифференциальной диагностики 
артериальной гипертензии и  преэклампсии, а  также 
прогнозирования развития в последующем отслойки 
плаценты у беременных с преэклампсией [37, 38].

В литературе достаточное количество иссле-
дований посвящено изучению пуповинной крови 
как  источника гемопоэтических стволовых клеток, 
которые представляют большой интерес для  транс-
плантации. Даны подробные описания технологий 
определения и выделения стволовых клеток, оценки 
их способности к  пролиферации и  дифференци-
ровке и функциональных характеристик с помощью 
методов культивирования. Выявлены факторы, вли-
яющие на процессы самообновления и дифференци-
ровки стволовых клеток [39, 40].

Исследования по  определению количества ЭКП 
в  пуповинной крови, представляющего диагно-
стическое значение при  развитии перинатальной 
патологии, немногочисленны. Известно, что  коли-
чество ЭКП в  пуповинной крови зависит от  осо-
бенностей течения беременности и  родов, наличия 
острой или  хронической гипоксии плода, срока 
гестации, пола и  массы новорожденного [41]. Выяв-
лено, что  при преэклампсии отмечается снижение 
количества ЭКП в  пуповинной крови по  сравнению 
с  таковым при  физиологической беременности [42]. 
Отмечено также снижение уровня VEGF и  увели-
чение sVEGFR-1 в пуповинной крови и отрицательная 
корреляция количества ЭКП с  уровнем растворимой 
тирозинкиназы-1, что  свидетельствует о  снижении 
функциональной способности ЭКП [37, 38, 43]. 

Исследования эндотелиальных клеток в  крови 
новорожденных проводились с  целью уточнения 
механизмов формирования некоторых патологи-
ческих состояний неонатального периода, таких 
как  постгипоксические нарушения сердечно-сосу-
дистой системы [44], перинатальные поражения 
ЦНС [45]. Результаты этих исследований, по нашему 
мнению, могут оказаться полезными для  выявления 
маркеров прогнозирования указанных состояний. 

По данным литературы, преждевременные 
роды могут привести к  рождению глубоконедоно-
шенного незрелого ребенка с  различными патоло-
гическим состояниями, характерными для  детей 
данной категории, в  том числе респираторным 
дистресс-синдромом, бронхолегочной диспла-
зией, ретинопатией и  т.д. [46]. В  исследованиях K. 
Safranow [47] показано, что  у недоношенных детей 
с  респираторным дистресс-синдромом фототе-
рапия усиливает высвобождение ЭКП в кровообра-
щение с  увеличением пролиферации клеток. Выз-
ванный фототерапией выброс ЭКП ассоциировался 
с  улучшением функции легких. Отмечено, что  по 
сравнению с  доношенными детьми в  пуповинной 
крови у  недоношенных детей были более высокие 
уровни ЭКП с фенотипом CD133+ CD34+ CD144+ 
и  зрелых эндотелиоцитов с  фенотипом CD133– 
CD34+ CD144+. У недоношенных детей при корре-
ляционном анализе была обнаружена отрицательная 
связь между количеством ЭКП и оценкой по шкале 
Апгар и положительная – между количеством ЭКП 
и  риском развития респираторного дистресс-син-
дрома, бронхолегочной дисплазии. При  исследо-
вании количества ЭКП у новорожденных в перифе-
рической крови в динамике постнатального периода 
выявлено, что  у доношенных детей их количество 
не  изменялось, в  то время как  у недоношенных 
постепенно уменьшалось в  течение этого периода. 
Кроме того, установлена положительная корреляция 
между количеством зрелых эндотелиоцитов и  кон-
центрацией VEGF в  пуповинной крови у  недоно-
шенных детей. Согласно результатам исследования 
ЭКП могут способствовать активации ангиогенеза 
в легких, что необходимо учитывать при профилак-
тике и лечения бронхолегочной дисплазии [47]. 

G. Paviotti и  соавт. [48] выявлено, что  у глубо-
конедоношенных новорожденных уровни ЭКП 
с  фенотипом CD34+ KDR+ при  рождении досто-
верно не  различались в  группах детей с  развитием 
бронхолегочной дисплазии и  без таковой. Однако 
авторы утверждают, что  связь между сниженным 
количеством ЭКП у  недоношенных новорожденных 
при рождении и развитием у них впоследствии брон-
холегочной дисплазии может иметь клиническое зна-
чение и нуждается в дальнейшем изучении [48]. 

V. Siavashi и  соавт. [49] отметили, что  у недоно-
шенных новорожденных, у которых развился сепсис, 
количество ЭКП и  содержание VEGF, SDF-1,  
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ангиопоэтина-2 в  крови было статистически зна-
чимо выше, чем в контрольной группе детей без сеп-
сиса. Считается, что ЭКП способствуют ангиогенезу,  
так как могут мигрировать в поврежденные субэндо-
телиальные слои и вызывать регенерацию эндотели-
ального барьера, особенно в  состоянии системного 
воспаления эндотелия [11, 49]. 

Таким образом, эндотелиальные клетки-предшест-
венники отражают состояние эндотелия, его повреж- 
дения или  регенеративные возможности, играют 
важную роль в  развитии и  регулировании васкуля-
ризации. В настоящее время интерпретацию и сопо-
ставление полученных результатов затрудняет отсут-

ствие специфических маркеров для  определения 
ЭКП. По  данным литературы, предложено более  
20 маркеров для фенотипирования ЭКП, однако наи-
более часто используемые комбинации  – это соче-
тание CD34, CD133, VEGFR2 (KDR). Определение 
в крови беременной и у новорожденного количества 
ЭКП и  молекулярных маркеров, регулирующих их 
функции, может иметь диагностическое значение 
для  прогнозирования и  диагностики осложнений 
беременности у  матери и  перинатальной пато-
логии у  новорожденных, что  является актуальным 
для  поиска методов целенаправленной коррекции 
этих нарушений.
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