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Сосудистая реактивность (СР) – собира-
тельное понятие, оно определяется рядом пока-
зателей. Во-первых, чувствительностью сосуда 
к  вазоактивным веществам (ВАВ), которая 
оценивается по  пороговой сосудистой реакции 
на ВАВ. С нее начинается изменение диаметра 
сосуда. Во-вторых, максимальным эффектом, 
который оценивается по пиковому показателю 
вазоконстрикции или вазодилатации. Выделя-
ют специфическую СР (определяется реакци-
ей «вещество-рецептор») и неспецифическую,  
которая зависит от ряда факторов. К последним 
относятся объем циркулирующей крови, актив-
ность симпатоадреналовой системы, количество 
специфических рецепторов и их чувствитель-
ность к ВАВ, обмен натрия в организме, си-
стема внутриклеточных посредников (цАМФ, 
протеинкиназа С и др.), внутриклеточный уро-
вень ионов Са, сократительные и регуляторные 
белки гладких мышц, их чувствительность к 
ионам Са, активность АТФ-азы, количество и 
размеры гладкомышечных клеток и т.д. Также 
к этим факторам относят структуру соедини-
тельнотканного матрикса и толщину сосуди-
стой стенки, обусловливающую соотношение 
стенка/просвет сосуда, величина которого яв-
ляется одной из определяющих в конечном 
эффекте действия ВАВ, так как согласно урав-
нению Пуазейля сопротивление кровотоку про-
порционально 4-й степени радиуса сосуда [1].

Специфическая сосудистая реактивность 
может быть эндотелий-независимой и эндо-

телий-зависимой. Так, эндотелий-независимая 
вазодилатация развивается в ответ на введение 
некоторых нитросоединений, например нитро- 
глицерина или нитропруссида натрия. Эти 
агенты являются донорами NO, который непо-
средственно вызывает расслабление гладкомы-
шечных клеток сосудов. Эндотелий-зависимая 
СР является результатом действия ряда вазо-
констрикторов и вазодилататоров. Известно, 
что некоторые прессорные (ангиотензин II, 
тромбин, норадреналин, адреналин и т.д.)  и 
депрессорные (ацетилхолин, гистамин, бради-
кинин и т.д.) ВАВ опосредуют свое действие на 
сосудистый тонус через рецепторы эндотелия 
с выработкой вазоконстриктора – эндотели-
на-1, и вазодилататора – оксида азота. Оксид 
азота является мощным вазодилататором, мо-
дулирующим тонус сосудов, приводя к вазо-
релаксации опосредованно через повышение 
уровня цГМФ. В физиологических условиях 
NO постоянно вовлечен в адаптацию сосуди-
стой системы к повышенным метаболическим 
потребностям и физическим нагрузкам. При 
заболеваниях избыток оксида азота вызыва-
ет увеличение периферической вазодилатации 
как при вазоплегическом шоке, а недоста-
ток NO может приводить к тяжелым заболе-
ваниям, включая артериальную гипертонию и  
атеросклероз [2, 3].

В последние годы оценка СР микроцирку-
ляторного русла к эндотелий-зависимым ВАВ 
широко используется для детекции эндоте-
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лиальных дисфункций в клинических и экс-
периментальных исследованиях [4, 5]. В ряде 
исследований продемонстрирована высокая 
воспроизводимость показателей микроцирку-
ляторной сосудистой реактивности к ацетилхо-
лину и гистамину, что позволяет использовать 
их в клинических исследованиях [6, 7].

Установлено, что эндотелий-зависимая СР 
при коронарном атеросклерозе нарушается не 
только на макро-, но и на микроциркуляторном 
уровне [8]. Так, при коронарном атеросклерозе 
выявлено снижение периферической микро-
циркуляторной СР к ацетилхолину, гистамину 
и серотонину, но не к эндотелий-независимому 
вазодилататору – нитропруссиду натрия. Флю-
вастатин и лизиноприл быстро и существенно 
улучшали нарушенную микроциркуляторную 
СР. Это улучшение блокировалось при пред-
варительном использовании ингибиторов NO-
синтазы [9]. На основании этого можно сделать 
вывод о ключевой роли нарушений биосинте-
за оксида азота в формировании изменений 
СР микроциркуляторного русла к эндотелий- 
зависимым ВАВ.

В ряде исследований изучены особенно-
сти микроциркуляторной СР при различных 
клинических проявлениях коронарного ате-
росклероза. Так, при нестабильном течении 
коронарного атеросклероза на фоне дислипи-
демии отмечается угнетение активности фер-
ментов антиоксидантной защиты на фоне вы-
сокого уровня серотонина в крови и низкой СР 
микроциркуляторного русла к гистамину [10]. 
Значительное снижение активности системы 
антиоксидантной защиты, в первую очередь 
каталазы, способствует более выраженным 
процессам перекисного окисления липидов на 
поверхности эндотелиальных клеток. Выявле-
но, что повышение уровня продуктов перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) и угнетение 
антиоксидантной защиты (АОЗ) сочетается с 
нарастанием тяжести течения стабильного ко-
ронарного атеросклероза, а особенно выраже-
ны эти изменения при нестабильном течении 
данного заболевания [11]. Снижение СР к  
эндотелий-зависимому вазодилататору – гиста-
мину – у больных с нестабильным течением 
атеросклероза и нарушениями липидного об-
мена связано с  высоким уровнем холестерина 
и триглицеридов, активацией процессов ПОЛ 
и снижением АОЗ [12, 13]. Известно, что дли-
тельная терапия, направленная на коррекцию 
дислипопротеинемий, приводит к нормализа-
ции СР на уровне микроциркуляции и круп-
ных сосудов [9].

Достаточно хорошо в настоящее время изу-
чены особенности сосудистых реакций микро-
циркуляторного русла на эндотелий-зависи-
мые ВАВ при остром инфаркте миокарда. При  
Q-негативном и Q-позитивном инфарктах мио-
карда был выявлен разный характер сосудистых  
реакций на эндотелий-зависимые вазопрес-
соры – норадреналин, адреналин, ангиотен- 
зин II и эндотелий-зависимые вазодилататоры – 
аденозин, серотонин, гистамин. У больных с 
Q-негативном острым инфарктом миокарда 
(ОИМ) исходно высокие показатели микро-
циркуляторной СР к вазопрессорам – адрена-
лину и ангиотензину II – оставались повышен-
ными до конца 1-й недели (к норадреналину 
СР быстро снижалась), однако при этом уве-
личивалась реакция микрососудов на вазоди-
лататоры, особенно на серотонин. К концу  
2-й недели СР к вазопрессорам возвращалась к 
норме, а СР к вазодилататорам – к исходным 
величинам. Иная  динамика микроциркулятор-
ной СР выявлена  в группе больных с Q-пози-
тивным ОИМ: исходно повышенные (с первых 
суток) сосудистые реакции на вазопрессоры в 
процессе наблюдения возрастали и достигали 
максимальных значений к концу стационарно-
го периода наблюдении [14, 15].

Известно, что при ОИМ значительно уве-
личивается активность симпато-адреналовой 
системы, что индуцирует вазоконстрикцию 
[16]. В экспериментальном исследовании обна-
ружено, что периферическая СР к норадрена-
лину при ОИМ была повышена в сочетании 
с прессорной реакцией сосудов на различные 
концентрации ацетилхолина. [17]. Таким обра-
зом, при ОИМ наблюдается сдвиг прессорно-
депрессорного сосудистого баланса в сторону 
вазоконстрикторных реакций, и особенно та-
кой сдвиг выражен при Q-позитивном ОИМ. 

У больных с тяжелым течением ОИМ обна-
ружено сочетание значительного снижения 
СР микроциркуляторного русла к эндотелий- 
зависимым ВАВ с нарушениями АОЗ и вы-
соким уровнем серотонина крови [18]. Таким 
образом, снижение эндотелий-зависимой вазо-
дилатации сосудов микроциркуляторного русла 
при нестабильном коронарном атеросклероза и 
ОИМ в сочетании с липидными нарушениями 
ассоциировано со значительным угнетением 
механизмов АОЗ. 

При остром инфаркте миокарда у наибо-
лее тяжелых больных, особенно с последую-
щим летальным исходом, появлялись признаки  
тяжелой дисфункции эндотелия – на фоне 
увеличения СР к прессорам отмечалось резкое 



БЮЛЛЕТЕНЬ СО РАМН, № 5 (133), 2008 г.136

Попова Л.В. и др. Микроциркуляторная сосудистая активность при коронарном атеросклерозе... / с. 134-137

снижение микроциркуляторной СР к вазоди-
лататорам, появление прессорной (парадок-
сальной) СР [14, 15]. Прессорная СР на эндо-
телий-зависимые вазодилататоры (гистамин, 
ацетилхолин) обусловлена действием циклоок-
сигеназы и выделением вазоконстрикторов –  
тромбоксана А2 и простагландина Н2 [19]. Дан-
ный феномен рассматривается как проявление 
тяжелой дисфункции эндотелия и хорошо опи-
сан на уровне крупных сосудов при их атеро-
склеротическом поражении [20]. 

В пятилетнем проспективном исследова-
нии оценены прогностические аспекты микро-
циркуляторной СР к эндотелий-зависимым 
ВАВ в отношении фатальных событий у боль-
ных с сердечно-сосудистыми заболеваниями 
и в том числе с коронарным атеросклерозом.  
В этом исследовании обнаружена связь фаталь-
ных событий с низкой СР к норадреналину, а 
также  с помощью многофакторного анализа 
установлена высокая прогностическая значи-
мость в отношении фатальных событий прес-
сорной (парадоксальной) СР к  вазодилататору  
гистамину [21].

В последние годы появились данные о су-
щественном снижении микроциркуляторной 
сосудистой реактивности к эндотелий-зави-
симому ВАВ ацетилхолину при кальцинозе 
коронарных артерий, причем оно, по данным 
многофакторного анализа, не зависело от вли-
яния клинических факторов и сопутствующей 
медикаментозной терапии. Данный феномен 
отражает значительные нарушения функции 
эндотелия на фоне коронарного атеросклероза 
и может также быть связан с высоким риском 
развития неблагоприятных сердечно-сосуди-
стых событий [22]. Кроме этого, обнаружено, 
что у больных с клинически манифестирующим 
атеросклерозом наиболее значимым клиниче-
ским фактором, связанным с формированием 
низкой микроциркуляторной СР к гистамину, 
является перенесенный Q-позитивный инфаркт 
миокарда, а низкой СР к ацетилхолину – вели-
чина окружности талии [23].

Таким образом, при различных клиниче-
ских проявлениях коронарного атеросклероза 
отмечаются существенные изменения в микро-
циркуляторной сосудистой реактивности, ве-
роятно ассоциированные с прогнозом.
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MICROCIRCULATORY VASCULAR REACTIVITY IN CORONARY ATHEROSCLEROSIS
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The aim of this article is to discuss the associations of microcirculatory vascular reactivity and coronary atherosclerosis. 
Endothelial damage induced by atherosclerosis leads to the reduction in vascular reactivity to endothelial-dependent 
agents - histamine and acetylcholine in different clinical forms of coronary atherosclerosis. These changes are associated 
with dyslipidemias and disorders in antioxidant protection. Multiple analysis of data revealed that low vascular reactivity 
to acetylcholine was independently correlated with coronary atherosclerosis.
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