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2. Низкое качество среды в Приморском крае 

воспринимается человеком стрессорно, в результате 
возникают экологические проблемы формирования 
заболеваний. 

3. Медико-экологическая оценка проводится с 
помощью анализа классификационных критериев, 
которые позволяют устанавливать пороговые вели-
чины территориального различия факторов среды, 
влияющих на уровень распространения заболеваний 
органов дыхания.  

4. В Приморском крае в территориальном рас-
пространении заболевания органов дыхания главное 
участие принимают климатические факторы (темпе-
ратура, влажность воздуха, число дней с туманами). 
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РЕЗЮМЕ 

 
Исследована вазомоторная активность сосу-

дов головного мозга крысы. Установлены особен-
ности эндотелийзависимых реакций церебраль-
ных артерий при индуцированной артериальной 
гипертензии. Определены качественные и коли-
чественные взаимосвязи показателей вазомотор-
ного аппарата церебральных артерий и парамет-
ров циркуляторного гомеостаза. 

 
SUMMARY 

 
B.I.Geltser, V.N.Kotelnikov, I.G.Agafonova, 
I.B.Korolev, M.V.Antonyuk, J.K.Karaman,  

V.Li, P.A.Lukyanov 
 

ENDOTELIAL DISFUNCTION OF CEREBRAL 
BLOOD VESSELS AT ARTERIAL HYPERTENSION 

 
The vasomotor activity of rat brain blood ves-

sels was investigated. The features of endothe-

lium dependent reactions of cerebral arteries 
were determined at inducible hypertension. The 
correlation of quantitative and qualitative pa-
rameters of cerebral arteries vasomotor func-
tions and circulator homeostasis were studied. 

 
Цереброваскулярные осложнения во многом оп-

ределяют судьбу больных артериальной гипертензи-
ей (АГ), являясь важнейшей причиной стойкой утра-
ты трудоспособности и летального исхода [3].  

В настоящее время большой интерес представля-
ет концепция о повреждении эндотелия как предик- 
тора формирования поражения органов-мишеней при 
АГ. Одним из ранних проявлений дисфункции эндо-
телия является снижение выработки эндотелийрелак-
сирующих факторов и как следствие – нарушение 
способности артерий расширяться и обеспечивать 
увеличение кровотока [5]. Одновременно нарушение 
физиологического баланса эндотелийзависимой ва-
зомоторной функции также проявляется изменения-
ми констрикторной способности артерий [4]. Однако, 
несмотря на фундаментальность изложенной про-
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блемы, данные, характеризующие состояние системы 
мозгового кровообращения при АГ, остаются фраг-
ментарными и разрозненными. 

Основной целью данной работы явилось ком-
плексное изучение состояния вазомоторного аппара-
та мозговых артерий крысы при АГ по данным маг-
нитнорезонансной томографии. 

 
Материалы и методы 

 
В исследование включено 100 крыс-самцов ли-

нии Вистар массой 200-300 г. Животные находились 
в стандартных условиях содержания в виварии на 
естественном световом режиме, при свободном дос-
тупе к воде и пище. Все животные были рандомизи-
рованы на две группы: 80 особей – эксперименталь-
ная и 20 – контрольная. В 1-й группе была индуциро-
вана экспериментальная кардиоренальная модель АГ 
путем сенсибилизации крыс заменой питьевой воды 
на 1% раствор хлорида натрия и назначением живот-
ным специального питания, представляющего собой 
полусинтетическую кардиовазопатогенную диету, 
насыщенную электролитами [2]. Уровень АД изме-
ряли при помощи системы неинвазивного монитори-
рования кровяного давления у крыс методом хвосто-
вой манжеты с использованием анализатора модели 
ML U/4C 501 (MedLab, КНР). В контрольной группе 
АД составило 110,5+8,3 мм рт.ст. для систолического 
и 75,3+3,6 мм рт.ст. для диастолического, в экспери-
ментальной – 156,2+9,6 и 94,6+5,2 мм рт.ст., соответ-
ственно (p<0,0001). 

Животных перед магнитнорезонансным сканиро-
ванием усыпляли раствором рометара (Xylazinum, 
SPORA, PRAHA) в концентрации 5,5 мг/кг и обез-
движивали раствором реланиума в концентрации 37 
мг/кг, внутрибрюшинно. Магнитнорезонансная томо-
графия (МРТ) была выполнена на томографе для экс-
периментальных исследований «PharmaScan US 
70/16» (Bruker, Германия) с напряженностью магнит-
ного поля 7,0 Тесла, частотой 300 MHz и катушкой 
типа BGA 09P по стандартной методике [1]. С помо-
щью данной методики определяли анатомо-топогра-
фическое строение церебрального русла кровеносной 
системы. Послойные срезы во фронтальной, сагит-
тальной и горизонтальной плоскостях с получением 
Т2-томограмм и томограмм, взвешенных по протон-
ной плотности, проводили с применением импульс-
ной последовательности RARE 8, MSME, 3DTOF. 
Окципитальная трехмерная конструкция сосудистого 
бассейна выполнялась на лицензионном программ-
ном обеспечении ParaVision 3.02 (Bruker, Германия).  

Изучение вазомоторных реакций церебральных 
артерий осуществляли, используя фармакологичес-
кие тесты: эндотелийзависимая вазодилатация 
(ЭЗВД) – ацетилхолиновый тест; эндотелийнезави-
симая вазодилатация (ЭНЗВД) – нитроглицериновый; 
эндотелийзависимая вазоконстрикция (ЭЗВК) – N-
монометил-L-аргининовый (L-NMMA); эндотелийне-
зависимая вазоконстрикция (ЭНЗВК) – норадренали- 
новый тест, выполненные по стандартной методике  
 

 
[6]. При этом интерпретация тестов заключалась в 
непосредственном измерении диаметра артерии с 
использованием двух точек, устанавливаемых МРТ-
курсором: первой – на границе адвентиция/медия ла- 
теральной стенки артерии, второй – на границе ме-
дия/адвентиция медиальной стенки до и после теста. 
Величину вазомоторной реакции оценивали в про-
центом отношении изменения диаметра артерии и 
интеграла интенсивности сигнала в течение теста к 
значениям в покое. 

Результаты обрабатывались по правилам вариа-
ционной статистики с использованием пакета про-
граммы Excel 2003. Достоверность различий между 
группами вычисляли критерием t Стьюдента. Досто-
верным считали значение при p<0,05. 

 
Результаты и обсуждение 

 
У животных было получено качественное изо-

бражение церебрального бассейна, которое позволя-
ло во всех случаях оценить диаметр артерий и рас-
считать параметры изменения дилатации и констрик-
ции, а также оценить динамику величины интеграла 
интенсивности сигнала. Средние значения показате-
лей, характеризующие вазомоторный аппарат цереб-
рального бассейна, представлены в таблице. Так, ис-
ходно, при анализе результатов МРТ сканирования 
мозговых сосудов в группе АГ было выявлено нали-
чие отчетливой тенденции к уменьшению диаметра 
просвета и повышению величины интеграла интен-
сивности сигнала магистральных артерий левого и 
правого полушарий по сравнению с аналогичными 
величинами у интактных животных для соответст-
вующих областей (p<0,05). 

В ответ на введение ацетилхолина у контроль-
ных крыс просвет мозговых артерий увеличивался на 
22,83+1,66%, а интеграл интенсивности сигнала сни-
жался на 10,33+0,62%, в экспериментальной группе – 
на 11,31+0,91 и 7,01+0,14%, соответственно (в обоих 
случаях p<0,001). Следовательно, при эквивалентом 
эндотелийзвисимом стимуле у гипертензивных крыс 
в церебральном бассейне не происходило соразмер-
ной ЭЗВД и она уступала контрольной в 2 раза. Вы-
званная нитроглицерином вазодилатация в обеих 
группах достоверно не различалась: у нормотензив-
ных крыс она составила 31,92+2,43%, в группе АГ – 
29,42+1,71% (p>0,05). Показатели интеграла интен-
сивности сигнала различались также недостоверно.  

Следовательно, дилатационное звено вазомотор-
ного аппарата при АГ ингибировано, главным обра-
зом за счет эндотелийзависимого механизма, при 
этом миогенная дилатация церебральных артерий 
сохранена.  

При анализе констрикторного звена вазомотор-
ной функции мозговых артерий установлено наличие 
достоверных различий между группами. Так, сокра-
щение диаметра сосудов во время ЭЗВК в группе 
контроля составило 11,16+0,94%, а в группе АГ – 
26,31+0,97% (p<0,001). Одновременно интеграл ин-
тенсивности сигнала возрастал на 10,01+0,61% и 
19,01+1,12%, соответственно (p<0,001). 
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Таблица   
 

Результаты исследования вазомоторной функции церебральных артерий 
 

Показатель Контроль АГ р 
Исходный диаметр артерии, мм 0,87+0,03 0,77+0,03 <0,05 

Диаметр артерии при ацетилхолиновом тесте, мм 1,05+0,05 0,90+0,05 <0,01 

ЭЗВД, % 22,83+1,66 11,31+0,91 <0,001 

Диаметр артерии при нитроглицериновом тесте, мм 1,21+0,07 0,93+0,04 <0,01 

ЭНЗВД, % 31,92+2,43 29,42+1,71 >0,05 

Диаметр артерии при  L-NMMA тесте, мм 0,71+0,04 0,55+0,04 <0,01 

ЭЗВК, % 11,16+0,94 26,31+0,97 <0,001 

Диаметр артерии при норадреналиновом тесте, мм 0,61+0,01 0,58+0,01 <0,05 

ЭНЗВК, % 28,71+1,04 29,83+1,95 >0,05 

 
 
Степень уменьшения диаметра церебральных со-

судов на введение норадреналина у нормотензивных 
крыс достигала 28,71+1,04%, а в группе АГ – 
29,83+1,95%, прирост интеграла интенсивности сиг-
нала – 14,21+0,85% и 15,02%+0,91%, соответственно 
(во всех случаях p>0,05). 

Из полученных данных следует, что эндотелий-
зависимый констрикторный ответ мозговых артерий 
на фоне АГ возрастал в 2,4 раза по сравнению с нор-
мотензивными животными. Обнаруженная избыточ-
ная констрикторная реакция может свидетельство-
вать о снижении адаптационного потенциала ауторе-
гуляции церебральных сосудов. 

Для того чтобы определить взаимосвязь показате-
лей вазомоторного аппарата церебральных артерий и 
параметров циркуляторного гомеостаза, был выполнен 
корреляционный анализ. В обеих выборках животных 
установлена положительная тесная корреляционная 
связь между ЭЗВД и вызванной нитроглицерином ди-
латацией (r=0,77; р<0,05). В группе АГ обнаружена 
обратная корреляционная зависимость между ЭЗВД и 
ЭЗВК (r=0,51; р<0,05). Не было выявлено корреляции 
ЭЗВД мозговых артерий с уровнем систолического и 
диастолического АД ни в одном случае.  

Известно, что в основе развития церебральных 
катастроф при АГ лежат преимущественно сосуди-
стые изменения ангиоспастического и атеросклеро-
тического происхождения, которые являются марке-
рами развития поражений органов-мишеней у данно-
го контингента больных [4]. При этом гипертониче-
ская ангиоэнцефалопатия характеризуется острыми и 
хроническими изменениями сосудов головного моз-
га, обусловленными АГ [3]. Выявленное в настоящем 
исследовании уменьшение просвета сосудов согласу-
ется с данными литературы и является визуальным 
субстратом изменений архитектоники церебрального 
кровеносного русла на фоне хронической гипертен-
зии. Просвет мозговых сосудов при АГ постоянно 
сужен, сначала адаптивно-тонически, затем морфо-

логически – в результате структурного ремоделиро-
ваная сосудов [7]. В настоящей работе было обнару-
жено снижение ЭЗВД мозговых артерий у гипертен-
зивных крыс по сравнению с контролем. Эти данные 
в сочетании с вычисленной обратной корреляцион-
ной зависимостью между степенью ЭЗВД и ЭЗВК 
также могут свидетельствовать об эндотелиальной 
дисфункции при данной патологии. Отсутствие кор-
реляционной зависимости между уровнем системно-
го АД и вазомоторной функцией мозговых сосудов,  
по-видимому, обусловлено выраженной ауторегуля-
цией мозгового кровообращения.  

Итак, физиологическая устойчивость вазомотор-
ной функции эндотелия церебральных артерий в ус-
ловиях АГ нарушена. Сообщалось, что различные 
факторы, в том числе и АГ, снижают эффективность 
действия ионных каналов, деформируемость и меха-
ночувствительность эндотелиальных клеток [8]. Дру-
гим возможным механизмом развития эндотелиаль-
ной дисфункции церебральных артерий может быть 
снижение уровня базального NO. Это подтверждают 
наши исследования ЭЗВК, индуцированной ингиби-
тором NO-синтазы L-NMMA. Введение вещества в 
эквивалентных дозах вызывало значительно большее 
сужение сосудов у крыс с АГ, чем в контрольной 
группе. Полученные данные соответствуют сведени-
ям, указывающим, что при функциональной недоста 
точности эндотелия способность артерий к вазоспа-
стическим реакциям резко увеличивается [4]. При 
этом физиологическая реакция мозговых артерий на 
нитроглицерин и норадреналин в группе АГ указыва-
ет, что миогенный механизм регуляции сосудов со-
хранен. Результаты проведенного эксперимента в 
настоящее время не позволяют ответить на вопрос: 
является ли выявленная патология эндотелийзависи-
мого механизма регуляции диаметра сосудов у ги-
пертензивных крыс следствием сниженного синтеза 
NO или нарушенной его экспрессии? Остается также 
открытой проблема коррекции вазомоторных наруше-
ний церебральных сосудов при АГ. Все это требует 
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проведения дальнейших исследований.  
Таким образом, при АГ имеет место нарушение 

вазомоторной функции сосудов церебрального бас-
сейна, характеризующееся дисбалансом между де-
прессорными и прессорными эндотелийзависимыми 
реакциями с заметным преобладанием констрикции.  
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тальные исследования», вид расходов 327 «Обеспе-
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ОСОБЕННОСТИ ВОЗДЕЙСТВИЯ АНТРОПОГЕННЫХ ФАКТОРОВ СРЕДЫ ОБИТАНИЯ  
НА РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ НОВООБРАЗОВАНИЙ ЛЕГКИХ 

 
Владивостокский филиал НИИ онкологии Томского научного центра –  Приморский онкологический диспансер  

 
РЕЗЮМЕ 

 
Представлены результаты эколого-медицин-

ского исследования распространения рака легких 
на территории Приморского края. Выявлены осо-
бенности уровней онкопатологии легких в зави-
симости от экологической ситуации и факторов 
среды обитания. Полученные результаты исполь-
зованы в краевой целевой программе «Онколо-
гия». 

 
SUMMARY 

 
M.V.Zhernovoj, S.V.Judin, S.S.Judin  

 
FEATURES OF INFLUENCE OF  
ANTHROPOGENOUS FACTORS  

OF THE INHABITANCY ON PREVALENCE  
OF MALIGNANT NEOPLASMS  

OF LUNGS 
 

Results of ecology-medical research of distri-
bution of a cancer of lungs in territory of Pri-
morye are presented. Features of levels oncopa-

tology of lungs depending on an ecological situa-
tion and factors of an inhabitancy are revealed. 
The received results are used in the regional tar-
get program «Oncology». 

 
 

Возрастающее влияние на природу хозяйствен-
ной деятельности человека имеет самые отрицатель-
ные последствия и приводит к необратимым процесс 
сам, угрожающим стабильности биосферы и жизнен-
ной среде человека. Неравномерность распростране-
ния онкологических заболеваний в различных регио-
нах и изменение заболеваемости при миграции насе-
ления убедительно доказывают связь возникновения 
рака с экологическими особенностями существова-
ния человека. По данным Международного агентства 
по изучению рака возникновение 85% опухолей че-
ловека можно связать с действием окружающих его 
факторов среды [8]. 

Более глубокие исследования факторов среды 
обитания необходимы для знания эпидемиологии 
рака, поскольку факторы онкогенного риска для на-
селения тесно связаны с экологическими условиями в 


