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АННОТАЦИЯ

Актуальность: Изучение влияния индукторов ангиогенеза на тонкий эндометрий имеет решающее значение для понимания и устра-
нения состояний, связанных с недостаточной толщиной эндометрия. Тонкий эндометрий может создавать проблемы при лечении 
бесплодия, особенно в случаях повторной неудачной имплантации. Чтобы получить более глубокое понимание сложной связи между 
развитием сосудов, здоровьем эндометрия и репродуктивным успехом, важно изучить влияние индукторов ангиогенеза на тонкий эн-
дометрий. Углубляясь в механизмы ангиогенеза в контексте тонкого эндометрия, исследователи могут работать над разработкой кон-
кретных вмешательств для увеличения толщины эндометрия, повышения его восприимчивости и оптимизации лечения бесплодия.
Цель исследования – определить степень влияния индукторов ангиогенеза на толщину эндометрия. 
Материалы и методы: Для достижения поставленной цели нами был проведен поиск в базах PubMed, Web of Science, Google Scholar 
по ключевым словам: «эндометрий», «ангиогенез», «индукторы ангиогенеза». После подробного анализа, в обзор были включены 
материалы 39 литературных источников, находящихся в открытом доступе, опубликованных в период с 2014 по 2024 годы.
Результаты: Анализ результатов обзора свидетельствует о возрастающем интересе к взаимосвязи эндометрия и ангиогенеза в сфере 
репродуктивной медицины. Крайне важно определить механизмы ангиогенеза и факторы, которые стимулируют его в эндометрии, 
чтобы лучше понять такие процессы, как менструация, имплантация и другие репродуктивные функции.
Заключение: Благодаря тщательному изучению и анализу существующих исследований ангиогенеза эндометрия и его индукторов 
было получено представление о его значении для репродуктивного здоровья и потенциальных применениях в клинической практике и 
терапии. Это послужит прочной основой для будущих исследований в области репродуктивной медицины и молекулярной генетики.
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ABSTRACT

Relevance: The study of the effect of angiogenesis inducers on the thin endometrium is crucial for understanding and eliminating conditions 
associated with insufficient endometrial thickness. A thin endometrium can cause problems in the treatment of infertility, especially in cases of 
repeated unsuccessful implantation. For a more detailed understanding of the complex relationship between vascular development, endometrial 
health, and reproductive success, it is important to understand the effect of angiogenesis inducers on the thin endometrium. By understanding 
the mechanisms underlying angiogenesis in thin endometrium, researchers and clinicians can develop targeted interventions to increase 
endometrial thickness, improve susceptibility, and optimize infertility treatment.
The study aimed to determine the degree of influence of angiogenesis inducers on endometrial thickness.
Materials and methods: To achieve this goal, we searched the PubMed, Web of Science, and Google Scholar databases by the keywords: 
«endometrium,» «angiogenesis,» and «angiogenesis inducers.» After a detailed analysis, the review included materials from 37 publicly 
available literary sources published between 2014 and 2024.
Results: An analysis of the review shows that the relationship between endometrium and angiogenesis is of increasing interest in reproductive 
medicine. Determining the mechanisms of angiogenesis and the factors that induce it in the endometrium is crucial for understanding the 
processes associated with menstruation, implantation, and other reproductive functions.
Conclusion: A comprehensive study and analysis of the current volume of research on endometrial angiogenesis and its inducers sheds light on 
its importance for reproductive health and potential implications for clinical practice and therapy, as well as provides a foundation for further 
research in the field of reproductive medicine and molecular genetics.
Keywords: endometrium, angiogenesis, angiogenesis inducers.
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АҢДАТПА

Өзектілігі: Ангиогенез индукторларының жұқа эндометрияға әсерін зерттеу эндометрия қалыңдығының жеткіліксіздігімен байланы-
сты жағдайларды түсіну және жою үшін өте маңызды. Жіңішке эндометрия бедеулікті емдеуде қиындықтар тудыруы мүмкін, әсіресе 
имплантация сәтсіз болған жағдайда. Қан тамырларының дамуы, эндометриялық денсаулық және репродуктивті сәттілік арасындағы 
күрделі байланысты егжей-тегжейлі түсіну үшін ангиогенез индукторларының жұқа эндометрияға әсері туралы түсінік алу маңызды. 
Жұқа эндометрия контекстіндегі ангиогенездің механизмдерін түсіну арқылы зерттеушілер мен клиникалар эндометрияның қалың-
дығын арттыру, оның сезімталдығын жақсарту және бедеулікті емдеуді оңтайландыру үшін мақсатты араласуларды жасай алады.
Зерттеудің мақсаты – ангиогенез индукторларының эндометрий қалыңдығына әсер ету дәрежесін анықтау. 
Материалдар мен әдістері: Мақсатқа жету үшін PubMed, Web of Science, Google Scholar базаларында "эндометрий", "ангиогенез", 
"ангиогенез индукторлары" кілт сөздері бойынша іздеу жүргізілді. Егжей-тегжейлі талдаудан кейін шолуға 2014-2024 жылдар ара-
лығында жарияланған 37 ашық қол жетімді әдеби дереккөздердің материалдары енгізілді.
Нәтижелер: Шолу нәтижелерін талдау эндометрий мен ангиогенез арасындағы байланыс репродуктивті медицина саласында көбірек 
қызығушылық тудыратынын көрсетеді. Ангиогенез механизмдерін және оны эндометрияда тудыратын факторларды анықтау етеккір, 
имплантация және басқа репродуктивті функциялармен байланысты процестерді түсіну үшін өте маңызды.
Қорытынды: Эндометрий ангиогенезі мен оның индукторларына бағытталған зерттеулердің ағымдағы көлемін жан-жақты зерттеу 
және талдау оның репродуктивті денсаулыққа тигізетін әсерін және клиникалық тәжірибе мен терапияға ықтимал әсерін көрсетеді 
және репродуктивті медицина мен молекулалық генетика саласындағы қосымша зерттеулердің негізі болып табылады.
Түйінді сөздері: эндометрия, ангиогенез, ангиогенез индукторлары.

Введение: Эндометрий играет жизненно важную роль 
в таких процессах, как менструальный цикл и беремен-
ность. Очень важно иметь глубокое понимание его слож-
ной физиологии, чтобы понять процесс ангиогенеза, кото-
рый включает образование новых кровеносных сосудов. 
Регуляция ангиогенеза в эндометрии имеет решающее 
значение для поддержки роста и развития тканей во время 
менструального цикла и имплантации эмбриона [1, 2].

Во время менструального цикла, который делится на 
пролиферативную, секреторную и менструальную фазы, 
эндометрий претерпевает циклические изменения. В 
пролиферативную фазу под влиянием эстрогена эндо-
метрий утолщается и становится сильно васкуляризиро-
ванным, готовясь к возможной имплантации эмбриона. 
Характерной особенностью этой фазы является ангио-
генез, когда новые кровеносные сосуды формируются 
из уже существующих. Эти кровеносные сосуды играют 
решающую роль в снабжении эндометрия кислородом и 
питательными веществами, поддерживая его рост [3-5].

Факторы, способствующие образованию новых крове-
носных сосудов в эндометрии, включают факторы роста, 
такие как VEGF и bFGF. Кроме того, компоненты внекле-
точного матрикса, такие как интегрины и металлопротеи-
назы, способствуют созданию благоприятной среды для 
роста эндотелиальных клеток и образования сосудов [6-8].

Понимание сложной взаимосвязи между эндометрием 
и ангиогенезом имеет решающее значение для фертиль-
ности и репродуктивного здоровья. Когда ангиогенез в 
эндометрии не регулируется должным образом, это мо-
жет привести к таким состояниям, как эндометриоз и 
аномальные маточные кровотечения. Следовательно, не-
обходимы дальнейшие исследования молекулярных ме-
ханизмов ангиогенеза эндометрия для разработки новых 
терапевтических стратегий для этих состояний

Цель исследования – определить степень влияния ин-
дукторов ангиогенеза на толщину эндометрия.

Материалы и методы: Для достижения поставленной 
цели нами был проведен поиск в базах PubMed, Web of 

Science, Google Scholar по ключевым словам: «эндоме-
трий», «ангиогенез», «индукторы ангиогенеза». После 
подробного анализа, в обзор были включены материалы 
39 литературных источников, находящихся в открытом 
доступе, опубликованных в период с 2014 по 2024 годы. 

Результаты: 
Влияние индукторов ангиогенеза на процесс образова-

ния новых кровеносных сосудов из существующих сосу-
дов. Процесс образования новых кровеносных сосудов, 
находится под влиянием различных факторов, в частно-
сти, LOX-1 был идентифицирован как важный участник 
в ангиогенезе, индуцированном ишемией, посредством 
механизмов, включающих активацию Nox2-ROS-NF-
κB и повышенную экспрессию молекул адгезии, таких 
как VCAM-1 и LOX-1 [9]. К тому же, 20-HETE признан 
критически важным фактором ангиогенеза, индуциро-
ванного ишемией in vivo, что подчеркивает его значение 
в этом процессе [10].  Белок NOX2, компонент НАДФН-
оксидазы, участвует в ангиогенезе, индуцированном 
уротензином-II, с потенциальным вкладом индуциру-
емого гипоксией фактора-1 (HIF-1) в ответ на U-II [11]. 
Исследования показали, что сверхвысокочастотное элек-
тромагнитное излучение может стимулировать репара-
тивный остеогенез и ангиогенез при лечении переломов, 
способствуя росту эндотелия и активируя репаративные 
процессы [12]. 

Инициация ангиогенеза. Чтобы понять процесс начала 
ангиогенеза под влиянием его индукторов, в исследова-
ниях, проведенных за последнее десятилетие, были вы-
яснены различные ключевые механизмы. Активация ре-
цептора фактора роста эндотелия сосудов-1 (VEGFR-1) 
была идентифицирована как промотор метастазирования 
рака посредством таких механизмов, как стимуляция ан-
гиогенеза, активация пролиферации опухолевых клеток 
и индукция опухолевого эпителиально-мезенхимального 
перехода [13]. Кроме того, было показано, что реагирую-
щая на гипоксию микроРНК-101 способствует ангиоге-
незу путем нацеливания на белок куллин-3 и активации 
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оси гем-оксигеназа-1/фактор роста эндотелия сосудов 
[14]. Более того, такие молекулы, как CD151, участвуют в 
индукции ангиогенеза. Было показано, что CD151 облег-
чает индуцированный нетрином-1 ангиогенез через путь 
Src-FAK-паксиллин, включая активацию киназы, регу-
лируемой внеклеточными сигналами (ERK)1/2, и после-
дующую продукцию эндотелиального оксида азота [15]. 
Исследования подчеркнули роль VEGF, индуцируемого 
гипоксией-индуцируемым фактором (HIF), в эндотели-
альных клетках как первичного регулятора ангиогенеза, 
запускающего активацию других проангиогенных факто-
ров роста [16]. МикроРНК также стали важными регуля-
торами инициации ангиогенеза. 

Роль эндотелия в процессе ангиогенеза: Эндотелиальные 
клетки, образующие внутреннюю оболочку кровеносных 
сосудов, играют важную роль в процессе образования 
новых сосудов, контролируя их рост и преобразование 
под воздействием разнообразных стимулов. Научные 
исследования подчеркивают значимость эндотелия при 
ангиогенезе в эндометрии и его взаимосвязь с различ-
ными факторами. Например, выяснилось, что активация 
бета-рецептора эстрогена (ERβ) в кровеносном эндотелии 
эндометрия в период имплантации связана с измененной 
чувствительностью эндометрия к эстрогену и возвраща-
ющейся репродуктивной недостаточностью [17]. L. Zhang 
и коллеги обнаружили, что участие эндотелия в процес-
се кальцификации сосудов, особенно в тех, которые вы-
ражают высокие уровни эндотелина и CD31, связано с 
сочетанием образования новых сосудов и образования 
костей [18].  У фертильных женщин строма эндометрия 
значительно изменяется в различные фазы менструально-
го цикла. Так, в средней секреторной фазе в строме эндо-
метрия наблюдаются гистологические изменения ранней 
фазы децидуализации: уменьшается плотность стромаль-
ных клеток, отмечается выраженность кровеносных сосу-
дов, но без образования заметных спиральных аретриол, 
происходит увеличение фибронектина, ламинина, деко-
рина, гепаран-сульфатных протеогликанов, остеопонтина 
[19]. По результатам ретроспективного сплошного иссле-
дования, после оценки рецепторной функции эндометрия 
путем иммуногистохимического исследования на CD 138 
и LIF была показана взаимосвязь между аномальной экс-
прессией LIF, нарушением рецептивности эндометрия и 
хроническим эндометритом, что приводит к повторным 
неудачам имплантации [20]. 

Регуляция функции рецептора фактора роста эндоте-
лия сосудов при ангиогенезе с помощью белков Numb и 
Numb-Like подчеркивает критическую роль этих мем-
бранных белков в пролиферации эндотелия, прораста-
нии и активации рецептора VEGF [21]. Наряду с этим, 
исследования ангиогенеза эндометрия при таких состоя-
ниях, как аномальное маточное кровотечение, бесплодие 
у пациенток с миомой матки и аденомиоз, подчеркнули 
роль эндотелиальных клеток в росте сосудов, прораста-
нии и установлении рецептивности эндометрия [22-24]. 
Модуляция клеточной миграции и экспрессии генов, свя-
занных с ангиогенезом, в эндотелиальных клетках эндо-
метрия человека с помощью тамоксифена дополнительно 
иллюстрирует сложное взаимодействие между гормо-
нальными агентами и функцией эндотелия при ангиоге-
незе [25]. 

Индукторы ангиогенеза эндометрия. Регуляция ан-
гиогенеза эндометрия включает множество факторов и 
путей, которые способствуют развитию сосудов в эндо-
метрии. Примечательно, что фактор роста эндотелия со-
судов (VEGF) является ключевым индуктором ангиогене-
за эндометрия. Также, ангиопоэтин (ANGPT) и фактор 1 
стромального происхождения (SDF-1) были идентифици-
рованы как медиаторы, которые играют роль в регуляции 
ангиогенеза в эндометрии человек [26]. Эстроген также 
связан с индукцией проангиогенной активности в эндоте-
лиальных клетках сосудов, тем самым способствуя ангио-

генезу в эндометрии [27]. Более того, миелоидные супрес-
сорные клетки (MDSC) признаны мощными индукторами 
ангиогенеза при эндометриозе, способствуя развитию 
сосудов в эндометрии [28]. Передача сигналов трансфор-
мирующего фактора роста-бета (TGF-β) связана с патоге-
незом эндометриоза путем регуляции экспрессии фактора 
роста эндотелия сосудов (VEGF) в условиях гипоксии, 
что дополнительно способствует ангиогенезу [29]. 

Влияние индукторов ангиогенеза на тонкий эндоме-
трий. Недостаточная толщина эндометрия может ослож-
нить лечение бесплодия, особенно в случаях повторной 
неудачной имплантации [30]. Проведенные исследо-
вания свидетельствуют о том, что у женщин с тонким 
эндометрием изменяются показатели резистентности 
лучевых артерий матки, что указывает на возможные 
сосудистые проблемы, способные повлиять на его про-
ницаемость [31]. Развитие сосудов играет важную роль 
в здоровье и функционировании эндометрия, причем 
такие аспекты, как фактор роста эндотелия сосудов А 
(VEGFA) и нейролипин 1 (NRP1), оказывают влияние 
на реакцию эндотелия и проницаемость сосудов [32]. В 
случае тонкого эндометрия, не отзывающегося на обыч-
ное лечение, такие меры, как гранулоцитарно-колоние-
стимулирующий фактор (G-CSF), продемонстрировали 
потенциальную эффективность, что позволяет предпо-
ложить связь между толщиной эндометрия и ангиогене-
зом [33]. Нарушение роста эндометрия, часто связанное 
с его истончением, тесно связано с маточным кровоо-
бращением [34]. Патологические изменения, такие как 
фиброз эндометрия и рубцевание, могут привести к 
уменьшению его толщины, что подчеркивает важность 
ангиогенеза для поддержания здоровья эндометрия [35]. 
Понимание механизмов ангиогенеза имеет большое зна-
чение для улучшения проницаемости эндометрия и из-
лечения таких состояний, как тонкий эндометрий [36]. 
Исследования показали, что ангиогенез способствует 
увеличению рецептивности эндометрия и имплантации 
эмбриона, что подчеркивает важность развития сосудов 
в нем [37]. Воздействие на метаболизм эндотелия и сиг-
нальные пути, связанные с ангиогенезом, может открыть 
новые перспективы в лечении тонкого эндометрия и 
улучшения результатов фертильности. 

Обсуждение: Было проанализировано 39 исследований 
о критической функции ангиогенеза эндометрия в ре-
продуктивном здоровье и потенциале целенаправленных 
мер по лечению заболеваний эндометрия и бесплодия. 
Рассмотрена крайне важная роль ангиогенеза в эндоме-
трии, подчеркнута его значимость как для нормальной 
репродуктивной функции, так и при патологических со-
стояниях. Было изучено, как сложные сигнальные пути, 
регулируемые различными ангиогенными факторами, 
влияют на формирование новых сосудов в эндометрии. 
Одним из ключевых моментов обсуждения, вытекающим 
из данного обзора, является необходимость дальнейших 
исследований конкретных механизмов, посредством кото-
рых различные ангиогенные факторы взаимодействуют и 
влияют на функцию эндометрия. Также, по мнению не-
которых авторов, требуется проведение хорошо сплани-
рованных проспективных исследований или рандомизи-
рованных клинических исследований с целью прояснить 
ситуацию неудачи при персонифицированном переносе 
эмбрионов у женщин вследствие нарушения синхронной 
готовности эндометрия и эмбриона к имплантации [38]. 
Принимая во внимание определение ключевых участни-
ков процесса, таких как VEGF и FGF, все же решающее 
значение имеет более полное понимание их взаимодей-
ствия, а также роли других потенциальных индукторов.

Кроме того, потенциал воздействия на ангиогенез при 
лечении заболеваний эндометрия и бесплодия требует 
дальнейшего изучения. Djokovic и др. [39] обсуждают 
ангиогенез как терапевтическую мишень при эндометри-
озе, подчеркивая потенциал антиангиогенных средств. 
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Дальнейшие исследования необходимы для использова-
ния этих результатов в безопасных и эффективных клини-
ческих целях. Сложное взаимодействие между клетками 
эндометрия и иммунными клетками в контексте ангиоге-
неза представляет интересную область для будущих ис-
следований, которая может привести к разработке новых 
терапевтических стратегий для заболеваний, таких как 
эндометриоз. 

Заключение: Результаты обзора имеют практическое 
значение для специалистов и помогают понять процессы 

воздействия индукторов ангиогенеза на рост и развитие 
сосудов. Разработка целевых протоколов для заболе-
ваний, связанных с ангиогенезом, требует понимания 
механизмов, регулирующих процессы пролиферации 
клеток, миграции и экспрессии ангиогенных факторов. 
Взаимодействие между эндотелиальными клетками, фак-
торами роста и сигнальными путями играет важную роль 
в понимании механизмов ангиогенеза эндометрия и раз-
работке клинических протоколов для связанных с ними 
заболеваний с целью повышения фертильности и репро-
дуктивного успеха. 
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