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 ANNOTATION 
Purpose: Evaluating the role of vascular endothelial cells in the development of exfoliative 

cheilitis. 
Methods: The research included 48 patients (comparison group) aged 16 to 65 years with a 

dry form of exfoliative cheilitis. The control group consisted of 20 healthy people. 
Results: Analysis of the results of the study showed a significant increase in vascular 

endothelial growth factor in the examined patients by an average of 57% when compared with the 
control group. Considering that VEGF is a stress-induced protein, its regulation is compared to other 
oxygen- and glucose-regulated proteins; therefore, an increase in its level can be considered an 
adaptive response to oxygen deficiency, which is associated with the activation of metabolic 
pathways regulated by proteins such as hypoxia-induced factor 1, which leads to an increase in the 
expression of pro-angiogenic factor VEGF and fibroblast growth factors. 

Conclusions. Thus, endothelial dysfunction plays one of the most important roles in the 
development of exfoliative cheilitis and, therefore, the search for methods for its correction will 
reduce the risk of vascular complications. 

Keywords: exfoliative cheilitis, endothelial dysfunction, tissue hypoxia, hemovascular 
homeostasis. 
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ЗНАЧЕНИЕ НАРУШЕНИЙ РЕГУЛЯЦИИ ФУНКЦИЙ ЭНДОТЕЛИЯ В РАЗВИТИИ 

ЭКСФОЛИАТИВНОГО ХЕЙЛИТА  
  АННОТАЦИЯ 

Цель: оценить роль эндотелиальных клеток сосудов в развитии эксфолиативного 
хейлита.  

Методы: В исследование были включены 48 больных (группа сравнения) в возрасте от 
16 до 65 лет сухой формой эксфолиативного хейлита. Группу контроля составили 20 здоровых 
лиц. 

Полученные результаты: Анализ результатов исследования показал на достоверное 
увеличение васкулоэндотелиального фактора роста сосудов у обследуемых пациентов в 
среднем на 57% при сравнение с показателями группы контроля. Учитывая, что VEGF - это 
стресс-индуцированный белок, его регуляция сравнивается с другими кислород- и 
глюкозорегулируемыми белками; поэтому повышение уровня его можно рассматривать, как 
адаптационный ответ на дефицит кислорода, которая связано с активацией метаболических 
путей, регулируемых такими белками, как индуцируемый гипоксией фактор 1, что ведет к 
увеличению экспрессии проангиогенных фактора VEGF и факторы роста фибробластов. 

Выводы. Таким образом, эндотелиальная дисфункция играет одну из наиболее важных 
ролей в развитие эксфолиативного хейлита и поэтому поиски методов ее коррекции позволят 
уменьшить риск развития сосудистых осложнений. 

Ключевые слова: эксфолиативный хейлит, эндотелиальная дисфункция, тканевая 
гипоксия, гемоваскулярный гомеостаз. 
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EKSFOLIATIV XEYLITNI RIVOJLANISHIDA ENDOTELIY FUNKSIYASINI 
BOSHQARILISHI BUZILISHLARININIG AXAMIYATI  

 
ANNOTATSIYA 

Maqsad: eksfoliativ xeylitni rivojlanishida qon tomir endothelial xujayralarining rolini 
baxolash. 

Material va Metodlar: tadqiqotga eksfoliativ xeylitni quruq shakli bilan og’rigan 16 yoshdan 
65 yoshgacha bo’lgan 48 ta bemor (solishtirish guruhi) kiritildi. Nazorat guruhi 20 nafar sog’lom 
odamlardan iborat edi. 

Natijalar: Tadqiqot natijalari tekshirilgan bemorlarda qon tomir endotelial o'sish omilining 
nazorat guruhiga nisbatan o'rtacha 57% ga sezilarli darajada oshganligini ko'rsatdi. VEGF stressdan 
kelib chiqqan oqsil ekanligini hisobga olib, uning regulyatsiyasi kislorod va glyukoza bilan 
boshqariladigan boshqa oqsillar bilan taqqoslanadi; ; shuning uchun uning darajasining oshishi 
kislorod tanqisligiga moslashtirilgan javob sifatida ko'rib chiqilishi mumkin, bu gipoksiya bilan 
qo'zg'atilgan omil 1 kabi oqsillar tomonidan tartibga solinadigan metabolik yo'llarning faollashishi 
bilan bog'liq bo'lib, bu pro-angiogenik VEGF omili va fibroblastlarni o'sish omillari ekspressiyaning 
oshishiga olib keladi. 
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Xulosa: shunday qilib, eksfoliativ xeylit yuzaga kelishida asosiy sabablardan biri endotelial 
disfunkctiya bo’lib, uni korrektciya qilish usullarini izlab toppish qon-tomir tizimida asoratlarni 
kamaytirish imkonini beradi. 

Kalit so'zlar: eksfoliativ xeylit, endoteliy disfunkctiya, to’qima gipoksiyasi, gemovaskulyar 
gomeostaz. 

 
Анализ современной литературы показал, что распространенность эксфолиативного 

хейлита, как одно из наиболее часто рецидивирующих заболеваний красной каймы губ среди 
различных групп населения колеблется в широких пределах - от 3,9 до 26,4 %. 
Эксфолиативным хейлитом болеют чаще всего женщины, возраст больных варьирует от 3 до 
70 лет, но чаще составляет 20-40 лет. Деструктивное заболевание к классу которых относятся 
эксфолиативный хейлит трудно поддаются традиционной медикаментозной терапии и 
отличаются склонностью к злокачественному перерождению.  

Обзор литературы за последние 10 лет по данной проблеме показало, что 
эксфолиативный хейлит наиболее часто встречается у лиц с функциональными 
расстройствами нервной системы (вегетативный невроз, истерия, тревожно-депрессивный 
синдром), гиперфункцией щитовидной железы, нарушениями образования половых гормонов. 
При исследовании психоэмоциональной сферы у таких больных выявили тревожно-
депрессивный синдром, который особенно выражен у больных с экссудативной формой; при 
сухой форме заболевания депрессивные реакции преобладают над тревожными.  

 С.А. Кутин (2010) из 30 обследованных больных эксфолиативным хейлитом у 26 
выявил различного рода психопатологию, преимущественно депрессивные реакции с 
тенденцией к психопатизации личности, невротические состояния. Автор при исследовании 
психоэмоциональной сферы у таких больных указал на тревожно-депрессивный синдром, 
который особенно был выражен у больных с экссудативной формой; при сухой форме 
заболевания депрессивные реакции преобладают над тревожными. Клинический анализ 
показал на характерные признаки для данной патологии: отсутствие эрозий после снятия 
чешуйки (обнажается ярко гиперемированная поверхность), локализация элементов 
поражения на красной кайме, без распространения на кожу и слизистую оболочку губы. При 
этом, периферические отделы красной каймы и зона Клейна не были вовлечены в процесс. На 
фоне отека и гиперемии красной каймы губы отмечены массивные чешуйко-корки различного 
цвета (белые, серые, желтоватые) в зависимости от состава микрофлоры. Они покрывают 
красную кайму губ сплошными напластованиями, не переходя на кожу или слизистую 
оболочку. После их отторжения остается гиперемированный участок. При гистологической и 
гистохимической исследование отмечено акантоз, "пустые" клетки в шиповатом слое, пара- и 
гиперкератоз с потерей связи между клетками шиповатого и рогового слоев, уменьшение 
содержания гликогена в базальном слое, увеличение содержания РНК в клетках базального 
слоя и уменьшение ее количества в шиповатом слое. Соединительнотканный слой 
подвергается коллагенизации, особенно в подэпителиальных отделах, его часто инфильтруют 
лимфоциты и плазматические клетки, что указывает на деструкцию клеток и усиленный 
синтез  антител. Также отмечено увеличено количество гликозаминогликанов и тучных 
клеток.  

В многочисленных исследованиях указано, что главным стимулом ангиогенеза 
является дефицит кислорода, который вызывает гипоксию или ишемию, при этом HIF-1 
содействует выразительности васкулярных факторов, а именно фактору роста внешнего 
сосудистого слоя VEGF. Физиологический ангиогенез представлен реакцией адаптации к 
дефициту кислорода, поскольку VEGF считается стресс-индуцированным белком, 
регулируемый глюкозой и кислородом. Он оказывает сильное влияние на проницаемость 
сосудов, является мощным ангиогенным белком, принимает участие в процессах 
неоваскуляризации в патологических ситуациях.  

С.В.Сирак в соав., (2013) при анализе гемодинамического и функционального 
состояния сосудистой системы красной каймы губ у больных эксфолиативным хейлитом  



БИОМЕДИЦИНА ВА АМАЛИЁТ ЖУРНАЛИ  |  ЖУРНАЛ БИОМЕДИЦИНЫ И ПРАКТИКИ  |  JOURNAL OF BIOMEDICINE AND PRACTICE                                                      №6 | 2022  

271 
 

выявил достоверное ухудшение основных характеристик ультразвукового исследования, 
отражающих кровоснабжение губ. При этом выявлено нарушение линейных 
гемодинамических и объемных параметров кровотока. Автором выявлено снижение объемной 
скорости кровотока в а. labialis superior и в а. labialis inferior - на 17,9 %. Достоверное снижение 
пульсационного индекса, объемной скорости кровотока и систоло-диастолического 
соотношения указывало на значительное ухудшение тонуса, периферического сопротивления, 
эластических свойств сосудов и кровоснабжения тканей красной каймы губ.  

В данной ситуации нарушение кровоснабжения могут приводит к тканевой гипоксии, 
которая является главной причиной деструктивных изменений клеточных органеллах красной 
каймы губ при экфолиативной хейлите и является не воспалительным процессом, а 
состоянием клеточной гипоксии на фоне локального нарушения кровоснабжения сосудистой 
системы красной каймы губ. Последнее сопровождается нарушением лимфатической 
системы, о чем свидетельствуют локальное инфильтрация лимфоцитами.  

В этой связи вопросы этиопатогенеза и диагностики заболеваний красной каймы губ не 
теряют своей актуальности. 

Целью настоящего исследования явилось оценить роль эндотелиальных клеток сосудов 
в развитие  эксфолиативного хейлита.  
       Материал и методы исследования 

В исследование были включены 48 больных (группа сравнения) в возрасте от 16 до 65 
лет сухой формой эксфолиативного хейлита. Среди обследованных были мужчины и 
женщины. Критериями исключения были возраст старше 65 лет, инфаркт миокарда в анамнезе 
давностью не менее 6 месяцев, инсулин зависимый сахарный диабет, наличие 
злокачественных новообразований, алкогольная и наркотическая зависимость. Группу 
контроля составили 20 здоровых лиц. Больным проводилось клинико-лабораторные методы 
обследования. 

Клиническое обследования включало: сбор анамнеза, осмотра и выявления 
патологических изменений красной каймы губ, зубов, тканей пародонта и слизистой оболочки 
полости рта.  

При сборе анамнеза учитывали жалобы больных на боль, жжение, кровоточивость, 
чувство стянутости, сухости, шершавости и шелушения губ. Определяли характер течения 
заболевания, рецидивы и сроки ремиссии. Выясняли гигиенические навыки, уход за полостью 
рта, наличие вредных привычек (облизывание и покусывание губ, предметов и т.д.). Наличие 
сопутствующих заболеваний, аллергических реакций, связь эксфолиативного хейлита с 
условиями профессиональной деятельности, обострением основного заболевания. При 
осмотре определяли цвет красной каймы губ (розовый, красный, синюшный, серый), наличие 
отека, гиперемии, корочек, чешуек, эрозий и трещин. Устанавливали характер прикрепления 
корочек и чешуек к поверхности красной каймы губ и ее состояние после их отторжения или 
насильственного отрыва. При обследовании исключали клинические признаки 
озлокачествления трещин красной каймы губ.  

Лабораторное исследование проводилось путем иммуноферментного анализа крови. 
Кровь для исследования забирали из локтевой вены в пластиковую или силиконированную 
пробирку, содержащую 3,8%-й раствор натрия лимоннокислого 3-х замещенного (цитрата 
натрия), соотношение объемов крови и цитрата натрия — 9:1. Кровь центрифугировали при 
3000—4000 об/мин (1200 g) в течение 15 минут. В результате получали бедную тромбоцитами 
плазму, которую переносили в другую пробирку, где хранили до проведения исследования. 
Не допускался анализ плазмы, имеющей сгустки, гемолиз, избыток цитрата натрия и 
полученной более 2-х часов назад. Замороженные образцы плазмы хранились при температуре 
от -20 до -16°С не более 1 месяца. Для иммуноферментного исследования фактора роста 
эндотелия, фибронектина, эндотелина-1 и фактора Виллебранда в плазме крови использовали 
набора фирмы «HUMAN» и наборы «ИФА-Фн» производства ЗАО «НВО Иммунотекс» 
(Россия) используя полуавтоматический анализатор «Mindray».  
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Полученные результаты обрабатывали в соответствие с принципами медицинской 
статистики с использованием пакета программ "Excel-7", "Statistica 5,0" с применением 
непараметрических методов анализа количественных характеристик. 

Результаты исследований и их обсуждение 
 Одной из важнейших функций эндотелия является поддержание гемоваскулярного 
гомеостаза, регуляция гемостаза, воспалительного процесса, проницаемости и тонуса сосудов. 
В данной ситуации эндотелий способствует сбалансированному выделению биологически 
активных веществ, определяющих целостную работу системы кровообращения. 
Функциональная активность эндотелия при этом стимулируется скоростью кровотока, 
действием внутристеночных нейрогормонов (катехоламины, вазопрессин, ацетилхолин, 
брадикинин, аденозин, гистамин и др.), тромбоцитарные факторы (серотонин, 
аденозиндифосфат, тромбин). В развитие дисфункции эндотелия, главное место отводится 
состоянию тканевой гипоксии. Нельзя исключить состояние окислительного стресса, 
гиперхолестеринемия, гипергомоцистенемия и повышенный уровень клеточных гормонов- 
цитокины. На фоне воздействия эндогенных факторов происходит активация эндотелиальных 
клеток, что способствуют синтезу таких факторов, как эндотелин-1, межклеточные 
адгезивные молекулы. При  дисфункции эндотелия и разрушение базальной мембраны, а 
также в процессе, пролиферация и созревание эндотелиальных клеток, чрезвычайно важную 
роль играют факторы, образующиеся в эндотелии: эндотелиальный фактор роста сосудов 
(VEGF). Необходимо отметить, что длительном воздействии повреждающих факторов на 
эндотелий такие как-гипоксия, гемодинамическая перегрузка могут быть в последствии одной 
из причин патологического ответа даже на обычные стимулы в виде вазоконстрикции, 
тромбообразования, усиления клеточной пролиферации, гиперкоагуляции с 
внутрисосудистым отложением фибриногена, нарушением микрогемореологии.  

 Анализ результатов исследования, представленной в таблице 1 показал на достоверное 
увеличение васкулоэндотелиального фактора роста сосудов у обследуемых пациентов в 
среднем на 57% при сравнение с показателями группы контроля. Учитывая, что VEGF - это 
стресс-индуцированный белок, его регуляция сравнивается с другими кислород- и 
глюкозорегулируемыми белками; поэтому повышение уровня его можно рассматривать, как 
адаптационный ответ на дефицит кислорода, которая связано с активацией метаболических 
путей, регулируемых такими белками, как индуцируемый гипоксией фактор 1, что ведет к 
увеличению экспрессии проангиогенных фактора VEGF и факторы роста фибробластов. 

 Как известно, основными активаторами синтеза эндотелина-1 в организме являются 
гипоксия, ишемия, острый стресс. Эти факторы активируют транскрипцию и РНК, синтез 
предшественников эндотелина, превращение их в эндотелин-1 и его секрецию за несколько 
минут. Факторы роста сосудов также активируют внутриклеточные механизмы синтеза 
эндотелина-1. Как видно из представленных результатов исследований, уровень эндотелина-
1 у больных с эксфолиативной хейлитов повышено в 2,6 раза относительного показателей 
группы контроля. Подобное повышение уровня эндотелина-1 свидетельствует о выраженной 
эндотелиальной дисфункции, усугубляющейся по мере прогрессирования заболевания и 
обусловлено, как было указано выше состоянием ишемии, возникающей при нарушение 
кровообращения.  

               Таблица 1 
Показатели крови, характеризующие функциональное состояние эндотелия сосудов 

при эксфолиативной хейлите 
 

Показатели Группа контроля 
(n=20) 

Группа сравнения 
(n= 48)  

Васкулоэндотелиальный  
 фактора роста (VEGF) нг/мл 

0,92±0,07 1,44±0,09* 
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 Эндотелин-1, фм/мл 0,37±0,04 0,95±0,08* 

 Фибронектин  мкг/мл 
 

253,17 ±8,14 334,12±10,35* 

  Активность фактора  
   Виллебранда, % 

102,94± 9,37 134,52±8,61* 

 
Примечание: *- достоверность различий Р <0,05 относительно группы контроля 

   
 Повреждение эндотелиальных клеток сопровождается каскадом реакций, 

обеспечивающих активацию калликреин-кининовой системы, внутреннего механизма 
формирования протромбиназной активности, системы фибринолиза, комплемента, а также 
нарушением комплекса функций, выполняемых эндотелиальными клетками в норме. Наряду 
с биосинтезом в очаге воспаления происходит катаболизм коллагена, который обеспечивается 
коллагеназами фибробластов, макрофагов, нейтрофилов и др. Регулирующее влияние на 
пролиферативную, коллагенсинтетическую и коллагенолитическую функции фибробластов 
в очаге воспаления оказывают лимфоциты, нейтрофилы и тучные клетки. Как указывалось, 
выше, экстрацеллюлярная соединительная ткань различных органов содержит определенное 
количество макрофагов, относящихся к системе мононуклеарных фагоцитов. К секреторным 
продуктам макрофагов относятся факторы, обладающие выраженной опсонинной 
активностью (фибронектин). Основная функция фибронектина заключается прикреплении 
клеток к матрицам, содержащим фибриллярный коллаген. Фибронектин способен связываться 
с коллагеном на стадии фибриллогенеза, выступая ингибитором роста коллагеновых волокон 
и таким образом регулируя плотность коллагенового каркаса.  Эти фибронектиновые волокна 
могут связываться с другими компонентами внеклеточного матрикса, превращая его в 
прочную опорную структуру. Анализ полученных результатов исследований показал на 
увеличение растворимого фибронектина на 32% при сравнение с показателями группы 
контроля.  

Эндотелий в физиологическом состоянии инактивирует процессы свертывания еще и 
по другим механизмам. Одним из них является синтез фактора Виллебранда. Последний 
участвует в процессе внутреннего каскада фибринообразования, стимулирует начало 
тромбообразования: способствует прикреплению рецепторов тромбоцитов к коллагену и 
фибронектину сосудов, а также друг к другу, т.е. усиливает адгезию и агрегацию тромбоцитов. 
Как видно в наших исследований, процентное содержание фактора Виллебранда повышено на 
31% при сравнение с показателями группы контроля.  

Таким образом, в заключение еще раз подчеркнем, что эндотелиальная дисфункция 
играет одну из наиболее важных ролей в развитие эксфолиативного хейлита и поэтому поиски 
методов ее коррекции позволят уменьшить риск развития сосудистых осложнений. 
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