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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Сравнить вазомоторную активность кровеносных сосудов у больных с атеросклерозом и хрони�
ческой болезнью почек (ХБП) с гиперлипидемией, используя электрофоретические пробы с 0,2% раствором ацетилхоли�
на хлорида (эндотелий�зависимая вазодилатация) и 1% раствором нитроглицерина (эндотелий�независимая
вазодилатация). ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Пробы с вазоактивными веществами проведены 20 пациентам с облитерирую�
щим атеросклерозом нижних конечностей (ОАСНК) II ст. по Fontaine (средний возраст 56±6 лет), 22 пациентам с ХБП
(средний возраст 45±3 года) и 20 здоровым лицам (средний возраст 44±3 года). Микроциркуляцию в коже оценивали
методом высокочастотной ультразвуковой доплерографии («Минимакс�доплер�К», датчик с частотой излучения 25 МГц,
лоцирующим ткани на глубину 5 мм). РЕЗУЛЬТАТЫ. У больных ОАСНК выявлено нарушение эндотелий�зависимой вазоди�
латации, а у больных ХБП � как эндотелий�зависимой, так и эндотелий�независимой вазодилатации. Изменения реактив�
ности характеризуют сосуды микроциркуляторного русла, не пораженные атеросклеротическим процессом. ЗАКЛЮЧЕНИЕ.
ОАСНК и ХБП сопровождаются системной эндотелиальной дисфункцией. Проявлением дисфункции эндотелия является
измененная реактивность сосудов, в том числе на уровне микроциркуляторного русла.

Ключевые слова: эндотелий�зависимая вазодилатация, эндотелий�независимая вазодилатация, дисфункция эндоте�
лия, микроциркуляция, атеросклероз, хроническая болезнь почек.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to compare vasomotor activity of blood vessels in patients with atherosclerosis and chronic kidney
disease (CKD) with hyperlipidemia using electrophoretic tests with 0.2% solution of acetylcholine chloride (endothelium�dependent
vasodilatation) and 1% solution of nitroglycerin (endothelium�independent vasodilatation). PATIENTS AND METHODS. Tests with
vasoactive substances were made in 20 patients with II stage obliterating atherosclerosis of lower extremities (OASLE) by Fontaine
(mean age 56±6 years), 22 patients with CKD (mean age 45±3 years) and 20 healthy subjects (mean age 44±3 years). Microcirculation
in the skin was assessed by the method of high frequency ultrasound dopplerography («Minimax�doppler�K», transducer with
radiation frequency 25 MHz monitoring the tissue 5 mm deep). RESULTS. Patients with OASLE  had  impaired endothelium�
dependent vasodilatation, and patients with CKD  had impaired both endothelium�dependent and endothelium�independent
vasodilatation. Changed reactivity was characteristic of microcirculation bed vessels not involved into the atherosclerotic process.
CONCLUSION.  OASLE and CKD are accompanied by systemic endothelial dysfunction. Changed reactivity of the vessels, at the
level of the microcirculatory bed included, is considered to be manifestation of endothelial dysfunction.

Key words: endothelium�dependent vasodilatation, endothelium�independent vasodilatation, endothelial dysfunction,
microcirculation, atherosclerosis, chronic kidney disease.

ВВЕДЕНИЕ

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïðåäñòàâëåíèÿ î ôóíêöèÿõ
ýíäîòåëèÿ çíà÷èòåëüíî ðàñøèðèëèñü. Ýíäîòåëèé-
çàâèñèìûìè ïðîöåññàìè ÿâëÿþòñÿ òîíóñ è ïðîíè-
öàåìîñòü ñîñóäîâ, àäãåçèÿ ëåéêîöèòîâ è
òðîìáîöèòîâ, àíãèîãåíåç, òðîìáîãåííîñòü è òðîì-
áîðåçèñòåíòíîñòü. Ýíäîòåëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ
ðàññìàòðèâàþò êàê íåàäåêâàòíîå è íåðåãóëèðóå-
ìîå îáðàçîâàíèå â ýíäîòåëèè ðàçëè÷íûõ áèîëîãè-
÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ è êàê çíà÷èìîå çâåíî â

ïàòîãåíåçå öåëîãî ðÿäà çàáîëåâàíèé: àòåðîñêëåðî-
çà, ãèïåðòîíè÷åñêîé áîëåçíè, èøåìè÷åñêîé áîëåç-
íè ñåðäöà (ÈÁÑ), ñàõàðíîãî äèàáåòà [1].

Ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê
(ÕÁÏ) êàðäèàëüíûé ðèñê ïîâûøàåòñÿ â 20 ðàç ïî
ñðàâíåíèþ ñ îñíîâíîé ïîïóëÿöèåé. Ïðè÷èíîé ýòîãî
ÿâëÿåòñÿ óñóãóáëåíèå ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè
ôàêòîðàìè, õàðàêòåðíûìè äëÿ íåôðîëîãè÷åñêèõ
áîëüíûõ: íàêîïëåíèåì óðåìè÷åñêèõ òîêñèíîâ, îê-
ñèäàòèâíûì ñòðåññîì, äèñëèïèäåìèåé ñ öèòîòîê-
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ñè÷åñêèìè ëèïîïðîòåèäàìè, êîíêóðèðóþùåé èíãè-
áèöèåé ýíäîòåëèàëüíîãî îêñèäà àçîòà (NÎ) ïîâû-
øåííîé ïðîäóêöèåé àñèììåòðè÷íîãî
äèìåòèëàðãèíèíà (ADMA), ãèïåðòåíçèåé [2].

Ðÿä ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ïîñëå-
äíèõ ëåò ïîäòâåðæäàþò ãèïîòåçó î êëþ÷åâîé ðîëè
íàðóøåíèÿ ñèíòåçà NO â îïîñðåäîâàíèè êîìïëåê-
ñíûõ ïî÷å÷íûõ ãåìîäèíàìè÷åñêèõ è íåãåìîäèíà-
ìè÷åñêèõ íàðóøåíèé, ñâÿçàííûõ ñ ïðîãðåññèåé
ÕÁÏ. Ïî÷êè êðûñ ñ ðåäóêöèåé ïî÷å÷íîé ìàññû
âûðàáàòûâàþò ìåíüøå NO, è îáðàçîâàíèå NO
îòðèöàòåëüíî êîððåëèðóåò ñ ìàðêåðàìè ïîâðåæäå-
íèÿ ïî÷åê [3]. Â ýêñïåðèìåíòå ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñ-
ôóíêöèÿ è ãèïåðòåíçèÿ ðàçâèâàåòñÿ ó êðûñ ïîñëå
óäàëåíèÿ 5/6 òêàíåé ïî÷åê, ïðè÷åì â ðàííèå ñðîêè,
êîãäà ñèñòîëè÷åñêîå äàâëåíèå ïîâûøàåòñÿ íåçíà-
÷èòåëüíî, ïîòðåáëåíèå íàòðèÿ íîðìàëüíî, è õàðàê-
òåðèçóåòñÿ ñíèæåíèåì îáðàçîâàíèÿ NÎ, ÷àñòè÷íî
êîìïåíñèðóåìûì ïîâûøåíèåì ïðîäóêöèè ïðîñòà-
öèêëèíà (PGI

2
) [4].

Ó áîëüíûõ ñ ÕÁÏ àòåðîñêëåðîç ïðîãðåññèðóåò
áîëåå áóðíî. Èçâåñòíî, ÷òî àòåðîñêëåðîòè÷åñêèå
áëÿøêè, îñîáåííî áëÿøêè â ýïèêàðäèàëüíûõ êîðî-
íàðíûõ àðòåðèÿõ, íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþòñÿ ó
ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íî-
ñòüþ (ÕÏÍ). Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçà-
ëè, ÷òî â ñòðóêòóðå «êîðîíàðíîé» ñìåðòíîñòè
30–50% ïðèõîäèòñÿ íà áîëüíûõ ñ ÕÏÍ, ïîãèáàþ-
ùèõ îò îñòðîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà. Â ïðîòèâîïî-
ëîæíîñòü ýòîìó, ó 30–40% áîëüíûõ ñ ÕÏÍ è ÈÁÑ
êîðîíàðíàÿ àíãèîãðàôèÿ âûÿâëÿåò íàëè÷èå ïðîõî-
äèìûõ êîðîíàðíûõ àðòåðèé. Òàêèì îáðàçîì, î÷åíü
âåðîÿòíî, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ óðåìèåé òîëåðàíòíîñòü
ê ìèîêàðäèàëüíîé èøåìèè çíà÷èòåëüíî ñíèæåíà [5].

Íàøå èññëåäîâàíèå ïðåäïðèíÿòî ñ öåëüþ ñðàâ-
íåíèÿ âàçîìîòîðíîé àêòèâíîñòè êðîâåíîñíûõ ñî-
ñóäîâ êàê îäíîé èç ôîðì ýíäîòåëèàëüíîé
äèñôóíêöèè ó áîëüíûõ ñ àòåðîñêëåðîçîì è ÕÁÏ ñ
ãèïåðëèïèäåìèåé.

Â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ôóíêöèîíàëüíóþ àê-
òèâíîñòü ýíäîòåëèÿ îöåíèâàþò ïðåèìóùåñòâåí-
íî ñ ïîìîùüþ èíñòðóìåíòàëüíûõ ìåòîäîâ. Äëÿ
ýòîãî èññëåäóþò ýíäîòåëèé-çàâèñèìóþ âàçîäèëà-
òàöèþ ïðè ïðîâåäåíèè ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ òåñòîâ,
ïðîáû ñ ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèåé, ïðîáû ñ õîëîäî-
âûì èëè ìåíòàëüíûì ñòðåññîì (ïðè îïðåäåëåíèè
êðîâîòîêà â ìèîêàðäå) è íåêîòîðûõ äðóãèõ. Äëÿ
ðåãèñòðàöèè äèíàìèêè èçìåíåíèÿ êðîâîòîêà â ðàç-
ëè÷íûõ ñîñóäèñòûõ áàññåéíàõ èñïîëüçóþò óëüò-
ðàçâóêîâóþ äîïëåðîãðàôèþ. Äëÿ îöåíêè äèíàìèêè
òêàíåâîé ïåðôóçèè ïðèìåíÿþò âûñîêî÷àñòîòíóþ
óëüòðàçâóêîâóþ äîïëåðîãðàôèþ èëè ëàçåðíóþ ôëî-
óìåòðèþ, áèîìèêðîñêîïèþ, ðàäèîèçîòîïíûå ìå-
òîäû.

Äðóãèì ñïîñîáîì îöåíêè íàëè÷èÿ è âûðàæåí-
íîñòè ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè ÿâëÿåòñÿ îïðå-
äåëåíèå ñîäåðæàíèÿ â êðîâè ðàçëè÷íûõ âåùåñòâ,
îáðàçóþùèõñÿ â ýíäîòåëèè. Îäíàêî íå âñå ýòè âå-
ùåñòâà ÿâëÿþòñÿ ñïåöèôè÷åñêèìè ìàðêåðàìè ýí-
äîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè, òàê êàê îáðàçóþòñÿ íå
òîëüêî â ýíäîòåëèè, íî è â äðóãèõ êëåòêàõ.

Ïðèíöèï ìåòîäèê êëèíè÷åñêîé îöåíêè ñîñó-
äîäâèãàòåëüíîé ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ ìîæíî ïðåäñòà-
âèòü êàê èçìåðåíèå äåéñòâèé ýíäîòåëèé-çàâèñèìîãî
ñòèìóëà (ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî èëè ìåõàíè÷åñêîãî)
íà äèàìåòð ñîñóäà è/èëè êðîâîòîê ïî íåìó. Èç ôàð-
ìàêîëîãè÷åñêèõ ñòèìóëîâ îáû÷íî èñïîëüçóþò àöå-
òèëõîëèí (Ach), à èç ìåõàíè÷åñêèõ – âðåìåííóþ
îêêëþçèþ ñîñóäà ñ ïîñëåäóþùèì èçìåðåíèåì ïî-
òîê-çàâèñèìîé ðåàêöèè êðóïíîãî ñîñóäà íà èøåìèþ.

Ïðîáà ñ ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèåé èñïîëüçóåòñÿ
øèðîêî, íî, ê ñîæàëåíèþ, íå ïîçâîëÿåò â ïîëíîé
ìåðå îöåíèòü ñîñòîÿíèå ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñ-
ëà, ãäå â ïåðâóþ î÷åðåäü âîçíèêàþò íàðóøåíèÿ,
àññîöèèðîâàííûå ñ ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèåé è
îïðåäåëÿþùèå â äàëüíåéøåì êëèíè÷åñêóþ êàðòè-
íó çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñ ïàòîëîãèåé ñîñóäîâ.

Âíóòðèàðòåðèàëüíîå ââåäåíèå Ach ñ÷èòàåòñÿ
«çîëîòûì ñòàíäàðòîì» â èññëåäîâàíèè ýíäîòåëèé-
çàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè è èñïîëüçóåòñÿ â îñíîâ-
íîì ó ïàöèåíòîâ ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé (ÀÃ)
è ãèïåðõîëåñòåðèíåìèåé, à òàêæå ó íåôðîëîãè÷åñ-
êèõ áîëüíûõ.

À.Ï. Ðåáðîâ, Í.Þ. Çåëåïóêèíà [6] èññëåäîâà-
ëè âàçîðåãóëèðóþùóþ ôóíêöèþ ýíäîòåëèÿ ó áîëü-
íûõ ÕÃÍ â ïðîáàõ ñ ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèåé. Ó
áîëüíûõ ÕÃÍ ñ íåôðîòè÷åñêèì ñèíäðîìîì áåç
íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê âûÿâëåíî ñíèæåíèå ïî-
òîê-çàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè. Ïðè äðóãèõ æå ôîð-
ìàõ ÕÃÍ íàðóøåíèå ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ íà÷èíàåò
ôîðìèðîâàòüñÿ â ñòàäèè ÕÏÍ è óñóãóáëÿåòñÿ ïî
ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ íåäîñòàòî÷íîñòè ïî÷åê.

Ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ ìîæåò áûòü ôàê-
òîðîì, âëèÿþùèì íà ðåìîäåëèðîâàíèå ñåðäöà è àð-
òåðèé â êîíå÷íîé ñòàäèè ÕÁÏ. Äèàìåòð,
ýëàñòè÷íîñòü è òîëùèíà êîìïëåêñà èíòèìà-ìåäèà
îáùåé ñîííîé àðòåðèè, à òàêæå ìàññà ëåâîãî æå-
ëóäî÷êà îáðàòíî ïðîïîðöèîíàëüíî ñâÿçàíû ñ ýíäî-
òåëèé-çàâèñèìîé ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèåé â
ïðåäïëå÷üå. Ñíèæåííûé ãèïåðåìè÷åñêèé îòâåò èç-
çà áîëåå êîðîòêîãî òå÷åíèÿ ãèïåðåìèè êîððåëèðî-
âàë ñ óðîâíåì â êðîâè ñûâîðîòî÷íûõ ìàðêåðîâ
ýíäîòåëèàëüíîé àêòèâàöèè (èíãèáèòîðîì àêòèâàöèè
ïëàçìèíîãåíà I òèïà è ôàêòîðîì Âèëëåáðàíäà) [7].

Ó ïàöèåíòîâ ñ àóòîñîìíî-äîìèíàíòíûì ïîëè-
êèñòîçîì ïî÷åê âûÿâëåíî íàðóøåíèå âûðàáîòêè NÎ
èç-çà óìåíüøåíèÿ îáðàçîâàíèÿ êîíñòèòóòèâíîé NO
ñèíòàçîé (NOS), ÷òî ÿâëÿåòñÿ ôàêòîðîì, ïðåäðàñ-
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ïîëàãàþùèì ê ÀÃ. Ãèïåðòåíçèÿ, â ñâîþ î÷åðåäü,
óñóãóáëÿåò íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ è ðåçêî
óõóäøàåò ýíäîòåëèé-çàâèñèìóþ âàçîäèëàòàöèþ [8].

Ïîñëå ïåðåñàäêè ïî÷åê ó áîëüíûõ îáíàðóæåíî
ñíèæåíèå ïîòîê-çàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè ïëå÷å-
âîé àðòåðèè è ðåäóêöèÿ ýëàñòè÷íîñòè ýòîãî ñîñó-
äà. Íàðóøåíèé ýíäîòåëèé-íåçàâèñèìîé
âàçîäèëàòàöèè â ïðîáå ñ ïåðîðàëüíûì íèòðîãëè-
öåðèíîì (Ng) ó ýòèõ ïàöèåíòîâ âûÿâëåíî íå áûëî
[9]. Ó áîëüíûõ ñ òðàíñïëàíòàöèåé ïî÷åê ýíäîòå-
ëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ óñóãóáëÿåò êóðñ èììóíî-
ñóïðåññèâíîé òåðàïèè. Ýòà ïðîáëåìà áîëåå
çíà÷èìà äëÿ ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ öèêëîñïîðèí
À, ïðèåì êîòîðîãî ïðåäðàñïîëàãàåò ê áîëåå ÷àñ-
òûì ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûì îñëîæíåíèÿì [10].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî òðàêòîâêà ïðîá, ñâÿçàí-
íûõ ñ èññëåäîâàíèåì ýíäîòåëèé-çàâèñèìîé âàçî-
äèëàòàöèè íåîäíîçíà÷íà. Íåêîòîðûå àâòîðû
ïîëàãàþò, ÷òî ìàêñèìàëüíûé ïîòîê êðîâè â ïðåä-
ïëå÷üå âî âðåìÿ ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèè íå ñâÿçàí
ñ ôóíêöèåé ýíäîòåëèÿ [11, 12], è ïðîäóêöèÿ NO íå
âíîñèò çíà÷èòåëüíîãî âêëàäà â âàçîäèëàòàöèþ,
îáóñëîâëåííóþ ðåàêòèâíîé ãèïåðåìèåé [13]. Ðàç-
íî÷òåíèé â òîëêîâàíèè ïðîáû ñ àãîíèñòàìè ìóñ-
êàðèíûõ ðåöåïòîðîâ (Ach, ìåòàõîëèíîì)
çíà÷èòåëüíî ìåíüøå, îñíîâíûì íåäîñòàòêîì ýòîé
ïðîáû ÿâëÿåòñÿ åå èíâàçèâíîñòü. Áîëåå êîððåêò-
íûì ìåòîäîì èññëåäîâàíèÿ ðåàêòèâíîñòè ñîñóäîâ,
îòðàæàþùèì ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ýíäîòå-
ëèÿ, ÿâëÿåòñÿ èîíîôîðåç âàçîàêòèâíûõ âåùåñòâ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Îáñëåäîâàíî 20 ïàöèåíòîâ ñ îáëèòåðèðóþùèì
àòåðîñêëåðîçîì ñîñóäîâ íèæíèõ êîíå÷íîñòåé
(ÎÀÑÍÊ) II ñò. ïî Fontaine ñ îðãàíè÷åñêèì ïîðà-
æåíèåì ñîñóäèñòîé ñòåíêè (ñðåäíèé âîçðàñò 56±6
ëåò), 22 ïàöèåíòà ñ ÕÁÏ (ñðåäíèé âîçðàñò 45±3
ãîäà) ñ ãèïåðëèïèäåìèåé (îáùèé õîëåñòåðèí â ïëàç-
ìå êðîâè 7,5±0,6 ììîëü/ë) è 20 çäîðîâûõ ëèö (ñðåä-
íèé âîçðàñò 44±3 ãîäà), ó êîòîðûõ íå áûëî âûÿâëåíî
çàáîëåâàíèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé è ìî÷åâûäåëè-
òåëüíîé ñèñòåì.

Äëÿ îöåíêè ðåàêòèâíîñòè ñîñóäîâ ìèêðîöèðêó-
ëÿòîðíîãî ðóñëà èññëåäîâàëè ýíäîòåëèé-çàâèñè-
ìóþ è ýíäîòåëèé-íåçàâèñèìóþ âàçîäèëàòàöèþ,
ïðèìåíÿÿ èîíîôîðåç Ach õëîðèäà è Ng [14]. Èîíî-
ôîðåç ñ 1 ìë 0,2% ðàñòâîðîì Ach õëîðèäà ïðîâî-
äèëè â îáëàñòè òûëüíîé ïîâåðõíîñòè êèñòè â
òå÷åíèå 1 ìèíóòû. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ðàñòâîðà èñ-
ïîëüçîâàëè äåèîíèçèðîâàííóþ äèñòèëëèðîâàííóþ
âîäó ñ öåëüþ èñêëþ÷åíèÿ ýëåêòðîôîðåòè÷åñêîãî
âëèÿíèÿ ïðèìåñåé äðóãèõ èîíîâ. Àíîä ðàñïîëàãà-
ëè íà òûëüíîé ïîâåðõíîñòè êèñòè, êàòîä – íà ëà-
äîííîé. Ñèëà òîêà êîëåáàëàñü â ïðåäåëàõ 0,5-0,8

ìÀ. Íèòðîãëèöåðèíîâóþ ïðîáó ïðîâîäèëè ñ 0,1%
àìïóëèðîâàííûì âîäíûì ðàñòâîðîì Ng. Ìåòîäè-
êà áûëà àíàëîãè÷íà âûøåóêàçàííîé, òîëüêî àíîä
ðàñïîëàãàëè íà ëàäîííîé ïîâåðõíîñòè êèñòè, êàòîä
– íà òûëüíîé.

Òêàíåâóþ ïåðôóçèþ èññëåäîâàëè ìåòîäîì âû-
ñîêî÷àñòîòíîé óëüòðàçâóêîâîé äîïëåðîãðàôèè (ïðè-
áîð «Ìèíèìàêñ-Äîïëåð-Ê»). Îïðåäåëÿëè
îáúåìíóþ ñêîðîñòü òêàíåâîãî êðîâîòîêà – Qas
(ìë/ñåê). Äàò÷èê ñ ÷àñòîòîé èçëó÷åíèÿ 25 ÌÃö
ïîçâîëÿåò ëîöèðîâàòü êðîâîòîê â òêàíè äî ãëóáè-
íû 5 ìì [15]. Ïîêàçàòåëè òêàíåâîé ïåðôóçèè èç-
ìåðÿëè íà òûëüíîé ïîâåðõíîñòè êèñòè â îäíîé è
òîé æå òî÷êå äî è ïîñëå ïðîâåäåíèÿ èîíîôîðåçà.
Äîïëåðîãðàììó çàïèñûâàëè ñ 1-é ìèíóòû ïîñëå çà-
âåðøåíèÿ èîíîôîðåçà è â äàëüíåéøåì – êàæäóþ
ìèíóòó äî âîçâðàùåíèÿ çíà÷åíèé ïîêàçàòåëåé ïåð-
ôóçèè ê èñõîäíîìó óðîâíþ.

Îöåíêó âåãåòàòèâíîãî ñòàòóñà ïðîâîäèëè äî
íà÷àëà ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðîá ñ ïîìîùüþ âåãå-
òîòåñòåðà «ÂÍÑ-ìèêðî» (ôèðìà «Íåéðîñîôò»), ñ
èñïîëüçîâàíèåì â êà÷åñòâå îöåíî÷íîãî êðèòåðèÿ
îòíîøåíèÿ LF/HF (low frequency/high frequency),
êîòîðîå ñ÷èòàåòñÿ àäåêâàòíûì ïîêàçàòåëåì ñî-
ñòîÿíèÿ ñèìïàòî-âàãóñíîãî áàëàíñà: ïðè ïàðàñèì-
ïàòèêîòîíèè LF/HF íèæå 0,5, ïðè ñèìïàòèêîòîíèè
LF/HF áîëåå 2, ïðè àìôîòîíèè LF/HF êîëåáëåòñÿ
îò 0,5 äî 2,0 [16].

Ïåðåä íà÷àëîì èññëåäîâàíèÿ ïàöèåíòû â òå-
÷åíèå 30 ìèíóò ïðåáûâàëè â ïîìåùåíèè ñ êîìíàò-
íîé òåìïåðàòóðîé âîçäóõà äëÿ àäàïòàöèè è
ñòàáèëèçàöèè êîæíîãî êðîâîòîêà.

Äî è ïîñëå èîíîôîðåçà Ach è Ng ðåãèñòðèðîâà-
ëè àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå (ÀÄ) è ÷àñòîòó ñåðäå÷-
íûõ ñîêðàùåíèé (×ÑÑ) äëÿ èñêëþ÷åíèÿ ñèñòåìíîãî
äåéñòâèÿ èñïîëüçóåìûõ âàçîàêòèâíûõ âåùåñòâ.

Îáðàáîòêó äàííûõ îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ
ñòàíäàðòíîãî ïàêåòà ïðîãðàìì (Statistics for
Windows 95).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Èîíîôîðåç Ach è Ng, ïðèìåíÿåìûé â íàøåì
ðåæèìå íå îêàçûâàë ñèñòåìíîãî äåéñòâèÿ, ÷òî ïîä-
òâåðæäàëîñü îòñóòñòâèåì êîëåáàíèé ÀÄ è ×ÑÑ.

Ïðè îöåíêå íåéðîâåãåòàòèâíîãî ñòàòóñà â êîí-
òðîëüíîé ãðóïïå âûÿâëåíî, ÷òî ó 70% èñïûòóåìûõ
äîìèíèðîâàë ñèìïàòè÷åñêèé êîíòóð â ðåãóëÿöèè
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû (ðèñ. 1). Ñðåäè
áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ áûëî 80% ñèìïàòîòîíèêîâ. Â
ýòîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ áûëî ìåíüøå ëèö ñ ïàðà-
ñèìïàòèêîòîíèåé (5%), ÷åì â ãðóïïå çäîðîâûõ, ãäå
âàãîòîíèêè ñîñòàâëÿëè 20% (ðèñ. 2). Â ãðóïïå áîëü-
íûõ ÕÁÏ ïðåîáëàäàëè ëèöà ñ àìôîòîíèåé (77%)
(ðèñ. 3).
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Ïðè ïðîâåäåíèè ïðîáû ñ Ach â êîíòðîëüíîé
ãðóïïå îòìå÷åíî îò÷åòëèâîå óâåëè÷åíèå îáúåì-
íîãî êðîâîòîêà â çîíå ââåäåíèÿ âàçîàêòèâíîãî âå-
ùåñòâà ñ ïåðâîé ìèíóòû ñ ìàêñèìóìîì íà âòîðîé
ìèíóòå (144% îò èñõîäíîãî) è âîçâðàùåíèåì ê èñ-
õîäíîìó çíà÷åíèþ íà øåñòîé ìèíóòå (ðèñ. 4). Ïðè
ýòîì íå áûëî âûÿâëåíî çàâèñèìîñòè äèíàìèêè
òêàíåâîãî êðîâîòîêà îò íåéðîâåãåòàòèâíîãî ñòà-
òóñà.

Èîíîôîðåç Ng â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ïðèâåë ê
óâåëè÷åíèþ ïîêàçàòåëÿ Qas ñî âòîðîé ìèíóòû, ìàê-
ñèìàëüíîå çíà÷åíèå áûëî äîñòèãíóòî íà ÷åòâåð-
òîé ìèíóòå (142% îò èñõîäíîãî), à âîçâðàùåíèå ê
ôîíîâûì çíà÷åíèÿì Qas îòìå÷åíî íà øåñòîé ìè-
íóòå (ðèñ. 5).

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÎÀÑÍÊ ïîêàçàòåëè, èñõîäíûå
ïåðôóçèè, áûëè äîñòîâåðíî ñíèæåíû ïî ñðàâíåíèþ
ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (íà 38%). Â ïðîáå ñ Ach ìàê-
ñèìóì ðåàêöèè çàôèêñèðîâàí íà âòîðîé ìèíóòå è
ñîñòàâëÿë 136% ïî ñðàâíåíèþ ñ ôîíîì (ðèñ. 4).

Ïîñëå ïðîâåäåíèÿ èîíîôîðåçà Ng áîëüíûì
ÎÀÑÍÊ ïîêàçàòåëü òêàíåâîé ïåðôóçèè èçìåíÿë-
ñÿ àíàëîãè÷íî êîíòðîëüíîé ãðóïïå è íà 4-îé ìè-
íóòå ñîñòàâëÿë 143% îò èñõîäíîãî çíà÷åíèÿ (ðèñ.
5).

Ïðîáà ñ Ach ó áîëüíûõ ÕÁÏ âûÿâèëà êàðòèíó,
àíàëîãè÷íóþ ïîëó÷åííîé ó áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ êàê
ïî àìïëèòóäå, òàê è ïî âðåìåíè äîñòèæåíèÿ ìàê-
ñèìàëüíîãî çíà÷åíèÿ Qas. Îòëè÷àëèñü òîëüêî èñ-
õîäíûå ïîêàçàòåëè ïåðôóçèè: ó áîëüíûõ ÕÁÏ îíè
áûëè áîëüøå, ÷åì ó áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ íà 25%.
Îòâåò íà Ng ïðîáó îòëè÷àëñÿ îò òàêîãî ó çäîðî-
âûõ ëèö è áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ: çàðåãèñòðèðîâàíà áî-
ëåå íèçêàÿ àìïëèòóäà ðåàêöèè, ìàêñèìàëüíîå
çíà÷åíèå Qas áûëî îòìå÷åíî íà ïåðâîé ìèíóòå ïîñ-
ëå èîíîôîðåçà ýòîãî âàçîàêòèâíîãî âåùåñòâà (127%
îò ôîíîâîãî çíà÷åíèÿ), ïëàòî êðèâîé ñîõðàíÿëîñü
äî òðåòüåé ìèíóòû ñ âîçâðàùåíèåì ê èñõîäíîìó
óðîâíþ êðîâîòîêà íà ïÿòîé ìèíóòå.

Рис.1. Соотношения количества здоровых испытуемых с
различными показателями симпатовагусного баланса.

Рис. 2. Соотношения количества больных ОАСНК с различ�
ными показателями симпатовагусного баланса.

Рис. 3. Соотношения количества больных ХБП с различны�
ми показателями симпатовагусного баланса.

Рис. 5. Динамика изменения объемного кровотока у паци�
ентов с ОАСНК и ХБП по сравнению с контрольной группой
при проведении пробы с нитроглицерином.

Рис. 4. Динамика изменения объемного кровотока у паци�
ентов с ОАСНК и ХБП по сравнению с контрольной группой
при проведении пробы с ацетилхолином.
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ОБСУЖДЕНИЕ

Ó áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ è ÕÁÏ áûëè óìåíüøåíû
ïîêàçàòåëè ïåðôóçèè â êîæå â èñõîäíîì ñîñòîÿ-
íèè, ïðè÷åì ïðè àòåðîñêëåðîçå â áîëüøåé ñòåïå-
íè, ÷åì ïðè ïàòîëîãèè ïî÷åê.

Ó áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ è ÕÁÏ ðåàêöèÿ ñîñóäîâ êîæè
íà Ach îòëè÷àëàñü îò ðåàêöèè íà Ach, ïîëó÷åííîé ó
çäîðîâûõ áîëåå ïîçäíèì âðåìåíåì äîñòèæåíèÿ
ìàêñèìàëüíîãî îòâåòà è ìåíüøåé àìïëèòóäîé ðå-
àêöèè, ÷òî ïîçâîëÿåò ñ÷èòàòü íàðóøåííîé ýíäîòå-
ëèé-çàâèñèìóþ âàçîäèëàòàöèþ. Èçâåñòíî, ÷òî ïðè
ñòèìóëÿöèè àöåòèëõîëèíîì Ì

1
 è Ì

2 
ðåöåïòîðîâ ýí-

äîòåëèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ îáðàçîâàíèå NÎ, PGI
2
, ýí-

äîòåëèàëüíîãî ãèïåðïîëÿðèçóþùåãî ôàêòîðà ñ
ïîñëåäóþùèì ðàçâèòèåì âàçîäèëàòàöèè [17,18].
Ñõîäíûå ïðîÿâëåíèÿ èçìåíåííîé ýíäîòåëèé-çàâèñè-
ìîé ðåàêòèâíîñòè ñîñóäîâ ïðè àòåðîñêëåðîçå è ïî-
ðàæåíèÿõ ïî÷åê ÿâëÿþòñÿ ñâèäåòåëüñòâîì òîãî, ÷òî
îáíàðóæåííàÿ ôîðìà äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ ñâÿçà-
íà òîëüêî ñ íàðóøåíèåì ìåñòíûõ ìåõàíèçìîâ ðå-
ãóëÿöèè è íå çàâèñèò îò ñèìïàòî-âàãóñíûõ âëèÿíèé,
ïîñêîëüêó ïðè ÎÀÑÍÊ ïðåîáëàäàëè ëèöà ñ ñèìïà-
òèêîòîíèåé, à â ãðóïïå ñ ÕÁÏ – ñ àìôîòîíèåé.

Â ïðîáå ñ Ng, ïîçâîëÿþùåé îöåíèòü ýíäîòå-
ëèé-íåçàâèñèìóþ âàçîäèëàòàöèþ, íå áûëî âûÿâ-
ëåíî îòëè÷èé â êèíåòèêå ðåàêöèé ó áîëüíûõ
ÎÀÑÍÊ è çäîðîâûõ ëèö. Ó áîëüíûõ ÕÁÏ ðåàêòèâ-
íîñòü ñîñóäîâ â îòâåò íà èîíîôîðåç Ng îêàçàëàñü
íàðóøåííîé, ÷òî ïðîÿâèëîñü â ðåçêîì ñíèæåíèè
àìïëèòóäû îòâåòà è ñêîðîñòè äîñòèæåíèÿ ìàêñè-
ìàëüíûõ çíà÷åíèé ïåðôóçèè (íà ïåðâîé ìèíóòå).

Â íîðìàëüíûõ êðîâåíîñíûõ ñîñóäàõ ýíäîòåëèé
ðåãóëèðóåò òîíóñ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê, àäãå-
çèþ òðîìáîöèòîâ è íåéòðîôèëîâ ïîñðåäñòâîì âûñ-
âîáîæäåíèÿ ìåäèàòîðîâ, èç êîòîðûõ îñíîâíûìè
ìîæíî ñ÷èòàòü NO, îáåñïå÷èâàþùèé âàçîäèëàòà-
öèþ, è ýíäîòåëèí-1 (ET-1), ÿâëÿþùèéñÿ âàçîêîíñò-
ðèêòîðîì. Ïðè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèÿõ â
ñîñóäàõ, â ÷àñòíîñòè ïðè àòåðîñêëåðîçå, íàðóøà-
åòñÿ ðàâíîâåñèå ìåæäó ïðîäóêöèåé NO è ET-1. Îá-
ðàçîâàíèå NO ñíèæàåòñÿ, à ÅÒ-1 íà÷èíàåò
äîïîëíèòåëüíî îáðàçîâûâàòüñÿ ýíäîòåëèîöèòàìè,
÷òî áåç ñîìíåíèÿ èçìåíÿåò ðåàêòèâíîñòü êðîâå-
íîñíûõ ñîñóäîâ è âëèÿåò íà àãðåãàòíîå ñîñòîÿíèå
êðîâè [19]. Ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ NO â ýíäîòåëèè
ïðè àòåðîñêëåðîçå ñâÿçàíî ñ íàðóøåíèåì ýêñïðåñ-
ñèè èëè òðàíñêðèïöèè ýíäîòåëèàëüíîé NOS (eNOS),
ñíèæåíèåì äîñòóïíîñòè çàïàñîâ L-àðãèíèíà äëÿ
åNOS, óñêîðåííûì ìåòàáîëèçìîì NÎ (ïðè ïîâû-
øåííîì îáðàçîâàíèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ) èëè èõ
êîìáèíàöèÿ [20, 21]. Ïðè÷èíàìè ñíèæåíèÿ àêòèâ-
íîñòè NOS ìîãóò áûòü ãèïåðõîëåñòåðèíåìèÿ è
ïîâûøåíèå óðîâíÿ îêèñëåííûõ ëèïîïðîòåèäîâ íèç-
êîé ïëîòíîñòè [22, 23].

Ñäâèã ðàâíîâåñèÿ ìåæäó âàçîäèëàòàòîðàìè è
âàçîêîíñòðèêòîðàìè â ñòîðîíó ïîñëåäíèõ õàðàêòå-
ðåí è äëÿ ÕÁÏ. Òàê, ïðè ïîëèêèñòîçå ïî÷åê, íàñëå-
äóåìûì àóòîñîìíî-äîìèíàíòíî, âûÿâëåíî
íàðóøåíèÿ ýíäîòåëèé-ïðîäóöèðóåìûõ ìåäèàòîðîâ
(èçìåíåííàÿ ðåãóëÿöèÿ ÅÒ-1 è äèñôóíêöèÿ NO ñè-
ñòåìû), ÷òî ñïîñîáñòâóåò ôîðìèðîâàíèþ âàçîñïàç-
ìà è òåì ñàìûì âíîñèò âêëàä â ïðîãðåññèðóþùóþ
óòðàòó ïî÷å÷íûõ ôóíêöèé [24].

Ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ, âêëþ÷àÿ àòå-
ðîñêëåðîç è áîëåçíè ïî÷åê, âûÿâëåíà âûðàæåííàÿ
êîððåëÿöèÿ ìåæäó ïîâûøåíèåì â êðîâè óðîâíÿ
ADMA, áëîêèðóþùåãî NOS, è îñëàáëåííîé ýíäî-
òåëèé-çàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèåé. Ðåäóöèðîâàííàÿ
ïðîäóêöèÿ NO ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ àòåðîñêëå-
ðîòè÷åñêîãî ïðîöåññà è ïðîãðåññèè áîëåçíè ïî÷åê.
Ïîâûøåííûå óðîâíè ADMA ó ïî÷å÷íûõ áîëüíûõ
ìîãóò, òàêèì îáðàçîì, ìîäóëèðîâàòü èõ àòåðîãåí-
íûé ïðîôèëü è âìåøèâàþòñÿ â ïðîãðåññèþ ïî÷å÷-
íîé íåäîñòàòî÷íîñòè [25, 26].

NO îêàçûâàåò àíòèîêñèäàíòíûé ýôôåêò, ñâÿ-
çûâàÿ ñâîáîäíûå ðàäèêàëû è ïðåäîòâðàùàÿ ïîÿâ-
ëåíèå êàðáîíèëüíûõ ñîåäèíåíèé. Ïðè óìåíüøåíèè
ïðîäóêöèè NO ýòè ñîåäèíåíèÿ óñóãóáëÿþò ýíäî-
òåëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ è óñêîðÿþò ðàçâèòèå àòå-
ðîñêëåðîçà ïðè ÕÁÏ [27].

Ïðîâîñïàëèòåëüíûå öèòîêèíû èãðàþò òàêæå
ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ãåíåçå äèñôóíêöèè ýíäîòå-
ëèÿ ó áîëüíûõ ÕÁÏ. Âûÿâëåíû çíà÷èìûå êîððå-
ëÿöèè âîñïàëåíèÿ êàê ñ ïîâûøåííûì
îêñèäàòèâíûì ñòðåññîì, òàê è ñ ýíäîòåëèàëüíîé
äèñôóíêöèåé ó áîëüíûõ â êîíå÷íîé ñòàäèè ÕÁÏ
[28].

Ìû îáíàðóæèëè ó áîëüíûõ ÎÀÑÍÊ íàðóøåíèÿ
ýíäîòåëèé-çàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè, à ó áîëüíûõ
ÕÁÏ èçìåíåíèÿ îáîèõ ìåõàíèçìîâ âàçîäèëàòàöèè
ýíäîòåëèé-çàâèñèìîãî è ýíäîòåëèé-íåçàâèñèìîãî.
Íàðóøåíèÿ ýíäîòåëèé-íåçàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè
ó áîëüíûõ ÕÁÏ, âåðîÿòíî, îáóñëîâëåíû íàëè÷èåì
ïðè ÕÏÍ ñïåöèôè÷åñêèõ äîïîëíèòåëüíûõ ôàêòîðîâ
ïîâðåæäåíèÿ ñîñóäîâ. Õîòÿ, ïî ëèòåðàòóðíûì äàí-
íûì, ó ïàöèåíòîâ ñ íåôðîçîì èçìåíåíà òîëüêî ýí-
äîòåëèé-çàâèñèìàÿ, ñëåäóþùàÿ çà èøåìè÷åñêèì
ñòèìóëîì, íî ñîõðàíåíà ýíäîòåëèé-íåçàâèñèìàÿ
(ãëèöåðèë òðèíèòðàò-îïîñðåäîâàííàÿ) âàçîäèëàòàöèÿ
ïëå÷åâîé àðòåðèè [23]. Êàê èçâåñòíî, Ng îêàçûâàåò
ïðÿìîå äåéñòâèå íà ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè, ÿâ-
ëÿÿñü äîíîðîì NO. Â Ng-ïðîáå âûÿâëÿåòñÿ ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòü ìèîöèòîâ ñîñóäîâ ê NO,
äåéñòâóþùåìó ÷åðåç öèêëè÷åñêèé ãóàíîçèíìîíî-
ôîñôàò (öÃÌÔ). Ñíèæåíèå àìïëèòóäû ðåàêöèè â
íèòðîãëèöåðèíîâîé ïðîáå ìîæåò áûòü îáúÿñíåíî
ëèáî ñíèæåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê NO, ëèáî
óìåíüøåíèåì îáðàçîâàíèÿ öÃÌÔ â ãëàäêîìûøå÷-
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íîé êëåòêå ñîñóäîâ [1]. Ðàííèé îòâåò íå íàõîäèò
îáúÿñíåíèé è òðåáóåò äîïîëíèòåëüíûõ èññëåäîâà-
íèé.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî âûÿâëåííûå íàìè
èçìåíåíèÿ ðåàêòèâíîñòè êàñàþòñÿ ñîñóäîâ ìèêðî-
öèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà, íå ïîâðåæäåííûõ àòåðîñê-
ëåðîòè÷åñêèì ïðîöåññîì, ÷òî äîêàçûâàåò íàëè÷èå
ñèñòåìíîé ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè è ïîçâîëÿ-
åò ãîâîðèòü î åå âàæíîì ïàòîãåíåòè÷åñêîì çíà÷å-
íèè ïðè àòåðîñêëåðîçå è õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ
ïî÷åê, îïðåäåëÿþùèì ìåõàíèçì ïðîãðåññèðîâàíèÿ
ýòèõ çàáîëåâàíèé.
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