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ДИАГНОСТИКА ДИСФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ У ДЕТЕЙ С
НЕЙРОЦИРКУЛЯТОРНОЙ ДИСТОНИЕЙ: ТЕСТ С

РЕАКТИВНОЙ ГИПЕРЕМИЕЙ.
Сообщение 1
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Исследована роль оксида азота в регуляции тонуса периферических сосудов у детей с нейроциркуляторной
дистонией. При использовании функционального теста с реактивной гиперемией выявлена его высокая диагнос-
тическая значимость, установлено снижение образования оксида азота в эндотелии сосудов (дисфункция эндо-
телия) у детей с нейроциркуляторной дистонией (р<0,001).
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The role of nitric oxide in regulation of the peripheral vessels tone in children with neurocirculatory dystonia was
estimated. The functional test with reactive hyperemia revealed its high diagnostic value, and established the reduction of
nitric oxide in endothelium in children with neurocirculatory dystonia (р<0,001).

Kew words: nitric oxide, endothelium dysfunction, neurocirculatory dystonia, children, functional test, reactive
hyperemia.

Введение
В течение последнего десятилетия кардиналь-

ным образом пересматриваются представления о
биологической роли эндотелия в организме. Осо-
бенно существенные изменения претерпели пред-
ставления о вазоактивных свойствах эндотелия в
связи с открытием выраженных вазодилататорных
свойств оксида азота (NO), образующегося в эн-
дотелиоцитах. В клиническую практику прочно
внедряется новый термин – дисфункция эндотелия.
Под ней понимают кратковременные или стойкие
потенциально обратимые нарушения фенотипичес-
ких свойств эндотелия [11]. Наиболее часто тер-
мин используется в узком смысле слова для опи-
сания NO-синтазной недостаточности эндотелия
сосудов, что клинически проявляется симптомами
вазоконстрикции [7].

Данные современной фундаментальной и кли-
нической медицины указывают, что при нейроцир-
куляторной дистонии одним из наиболее вероят-
ных мест повреждения организма является эндо-
телий сосудистой стенки. Установлено, что дисфун-
кция эндотелия формируется как в сосудах серд-
ца, так и в системных сосудах [12] при активном и
пассивном курении, гиперхолестеринемии, стрес-
совых воздействиях, гиподинамии, атеросклерозе,
ишемической болезни сердца, гипертонической
болезни [19, 21, 23, 25, 26]. Уже давно не оспари-
вается тот факт, что истоки атеросклероза и ише-
мической болезни сердца взрослых следует искать
в детском возрасте, а изучение этой тяжелой пато-
логии должно стать педиатрической проблемой [2,

3, 8, 13, 16]. В структуре заболеваемости детей за
последние годы существенно увеличился удельный
вес сердечно-сосудистых заболеваний неревмати-
ческого генеза. По данным массовых обследова-
ний, артериальная гипертензия выявлена у 2,4-18%
детей и подростков [1], а различные варианты дис-
липидемий, как фактора риска ИБС, обнаружены
у 19-27% детей и подростков [4]. Нейроциркуля-
торная дистония широко распространена во всех
возрастных группах. При скрининговых обследо-
ваниях нейроциркуляторную дистонию обнаружи-
вают у 20-30% детей, у 31% студентов, у 15–25%
больных поликлиник, у 17–35% больных кардио-
логических консультативных центров и у 32–50%
случаев в общей структуре сердечно-сосудистых
заболеваний [2, 8].

До сих пор нет единого мнения о патогенезе
нарушений тонуса сосудов при нейроциркулятор-
ной дистонии. Согласно современным представле-
ниям, нейроциркуляторная дистония – это поли-
этиологическое заболевание, в формировании ко-
торого принимает участие ряд самых различных
факторов: психоэмоциональные перегрузки, физи-
ческое напряжение, гормональный дисбаланс в
пре- и пубертатном периоде, наследственно-кон-
ституциональные особенности [2, 3, 8]. Считает-
ся, что основным патогенетическим механизмом
развития нейроциркуляторной дистонии является
либо чрезмерная активация стрессреализующей
системы, либо недостаточная активность стрессли-
митирующей системы. Данные последних лет сви-
детельствуют, что при нейроциркуляторной дисто-
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нии имеют место выраженные дистальные нару-
шения кровообращения и метаболические наруше-
ния, связанные с несостоятельностью стресслими-
тирующей системы на локальном уровне [8]. К
стресслимитирующим системам, работающим как
на центральном, так и на локальном уровне, отно-
сится система генерации NO. Её роль в формиро-
вании дистальных нарушений тонуса сосудов по-
казана в многочисленных работах, но ещё далека
от полного понимания [20].

Оценка роли NO в зависимых от эндотелия ме-
ханизмах ауторегуляции тонуса сосудов особенно
важна в работе врача-клинициста, так как лечеб-
ный процесс, лишённый обратной связи, становит-
ся неуправляемым или мало управляемым [10]. В
этой связи определенный интерес представляют
работы, в которых анализируются зависимые и
независимые от эндотелия релаксационные сосу-
дистые эффекты NO [6, 14, 18, 22]. С этой целью
наиболее часто применяются нагрузочные пробы
с использованием функциональных воздействий
(окклюзия, гипертермия и др.) и фармакологичес-
ких веществ, стимулирующих наработку NO эн-
дотелиоцитами (ацетилхолин, АТФ, АДФ, бради-
кинин и др.) и свидетельствующие о зависимой от
эндотелия релаксации сосудов [17]. Параллельно
с ними выполняются нагрузочные пробы с исполь-
зованием доноров NO (нитропруссид натрия, нит-
роглицерин, L-аргинин и др.), свидетельствующие
о независимой от эндотелия релаксации сосудов.
Данный методологический подход позволяет оце-
нить сохраненность NO-синтазной активности эн-
дотелия и нитрергического гуанилатциклазного
миогенного механизма релаксации сосудов. В ин-
тенсивной кардиологии и кардиохирургии в усло-
виях инвазивных вмешательств наиболее часто для
ответа на эти вопросы используются ацетилхолин
и нитропруссид натрия. Однако фармакологичес-
кие пробы с применением ацетилхолина, как наи-
более селективного стимулятора NO-синтазной
активности эндотелия, в силу его отрицательных
системных эффектов, не могут быть рекомендова-
ны для массовой скрининговой диагностики дис-
функции эндотелия в практике врача терапевта и
педиатра. Учитывая вышеизложенное, в 2001 году
нами [5] был предложен и внедрён в клиническую
практику комплекс функциональных проб, позво-
ляющих осуществить раннюю скрининговую ди-
агностику дисфункции эндотелия. Для стимуляции
NO-синтазной активности эндотелия и диагности-
ки дисфункции эндотелия была применена крат-
косрочная 4-х минутная окклюзия артериального
кровотока плеча, либо внутримышечное введение
АТФ [6, 14, 17, 20]. В данной работе более подроб-

но остановимся на описании теста с реактивной
постокклюзионной гиперемией.

Известно, что главным медиатором постишеми-
ческой реактивной гиперемии является NO [20].
Считают, что гипоксия, а также изменение давле-
ния сдвига крови на эндотелий в момент посток-
клюзионного восстановления кровотока приводит
к повышению активности механорецепторов эндо-
телиоцитов, повышению активности эндотелиаль-
ной NO-синтазы, высвобождению NO и развитию
1-2 минутной релаксации сосудов [17]. Принято
считать, что эффекты простациклина в развитии
постишемической реактивной гиперемии мини-
мальны [15]. Оценку сосудодвигательной функции
эндотелия осуществляют путем измерения диамет-
ра сосуда [14], сосудистого сопротивления и при-
роста кровотока [22] в ответ на действие эндоте-
лий зависимого функционального либо фармако-
логического стимула. С этой целью используют
ультразвуковой [14] и электроплетизмографичес-
кий или реографический [22] методы изучения
кровотока в исследуемом регионе. Наиболее часто
кровоток изучают в предплечье и плечевой арте-
рии. Ошибка измерений при ультразвуковой оцен-
ке кровотока составляет 0-7,0% [14], а при исполь-
зовании плетизмографии 6,6-7,0% [24].

Учитывая широкую доступность и простоту
реализации, мы отдали предпочтение реографичес-
кому методу оценки кровотока. Нами принималось
во внимание и то, что наиболее значительные из-
менения диаметра сосудов под воздействием NO
при реактивной гиперемии происходят на уровне
сосудов микроциркуляторного русла [17]. Вслед-
ствие этого, для оценки степени вазодилатации в
ответ на эндотелий зависимый и эндотелий неза-
висимый стимулы мы использовали регистрацию
степени вазодилатации сосудов микроциркуляци-
онного русла по приросту пульсового кровотока
предплечья [22]. Увеличение пульсового кровото-
ка после окклюзии на 10% и более и после приема
нитроглицерина на 19% и более считали нормаль-
ным [14, 26].

Целью нашей работы является определение
диагностической значимости теста с постокклю-
зионной реактивной гиперемией в диагностике
дисфункции эндотелия у детей с нейроциркулятор-
ной дистонией.

Материалы и методы
У 53 здоровых детей и у 111 детей с нейроцир-

куляторной дистонией обоего пола в возрасте 8-15
лет изучена зависимая от эндотелия дилатация со-
судов предплечья путем изучения прироста пуль-
сового кровотока в предплечье в первые 2 минуты
после 4-минутной окклюзии артериального крово-
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тока плеча. У всех детей осуществляли контроль
сохранённости эндотелий независимого миогенно-
го механизма вазодилатации. Для этого прирост
пульсового кровотока в предплечье изучали в ис-
ходных условиях и на 3 и 6 минутах после приема
нитроглицерина (0,1мг/кг под язык). Пульсовой
кровоток в предплечье оценивали реографически
с использованием реоанализатора РА5-01. Увели-
чение пульсового кровотока в предплечье после
реокклюзии артериального кровотока плеча на 10%
и после приема нитроглицерина на 19% и более
считали нормальным [14, 26]. Полученные резуль-
таты обработаны статистически с использовани-
ем t-критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение
Результаты исследований эндотелий зависимой

дилатации сосудов предплечья у обследованных
групп детей представлены в табл. 1.

В результате проведенных исследований уста-
новлено, что у здоровых детей эндотелий зависи-
мая дилатация сосудов оказалась сохраненной как
на первой (прирост пульсового кровотока в пред-
плечье - 27,8±2,81%, Р<0,001), так и на второй
минутах реокклюзии артериального кровотока пле-
ча (прирост пульсового кровотока в предплечье -
33,4±3,13%, Р<0,001).

У детей с нейроциркуляторной дистонией при-
рост пульсового кровотока в предплечье после
реокклюзии артериального кровотока плеча на 1
минуте оказался ниже нормативных значений, но
был выше исходных данных на 8,7±2,23%
(Р<0,001), в то время как на 2 минуте он оказался в
пределах границ физиологической нормы
(17,4±3,28%) и также был выше исходных данных
(Р<0,001). На 1 и 2 минутах пульсовой кровоток в
предплечье после реокклюзии артериального кро-
вотока плеча у здоровых детей был выше, чем у
детей с нейроциркуляторной дистонией (Р<0,001).

Результаты исследования независимой от эндо-
телия дилатации сосудов предплечья у обследован-
ных групп детей представлены в табл. 2.

У здоровых детей пульсовой кровоток в пред-
плечье в ответ на прием нитроглицерина по срав-

нению с исходными данными на 3 минуте и 6 ми-
нутах увеличился, соответственно, на 60,7±4,05%
и 56,9±4,19% (Р<0,001). Прирост пульсового кро-
вотока в предплечье у детей с нейроциркулятор-
ной дистонией на 3 минуте и 6 минутах после при-
ема нитроглицерина, соответственно, составил
45,1±4,13% и 61,2±5,01% (Р<0,001). На 3 минуте
прирост пульсового кровотока в предплечье после
приема нитроглицерина у здоровых детей оказал-
ся выше (табл. 2), чем в группе детей с нейроцир-
куляторной дистонией (Р<0,05).

Следует отметить, что в обеих группах обсле-
дованных установлен прирост пульсового крово-
тока в предплечье в ответ на приём нитроглицери-
на выше, чем на 19%, что свидетельствует о со-
хранении у них эндотелий независимой дилатации
сосудов.

Исходя из полученных данных установлено, что
эндотелий зависимая дилатация сосудов в ответ на
реокклюзию сохранена полностью в ранний (до 1
минуты) и поздний (до 2 минуты) периоды в груп-
пе здоровых детей и частично (только на 2 мину-
те) у детей с нейроциркуляторной дистонией.

Учитывая тот факт, что прирост пульсового кро-
вотока в предплечье у детей с нейроциркулятор-
ной дистонией в ответ на реокклюзию артериаль-
ного кровотока плеча был ниже, чем у здоровых
детей, нами осуществлен тщательный индивиду-
альный анализ его динамики во II группе детей [7].
У 45% детей с нейроциркуляторной дистонией
пульсовой кровоток в предплечье на 1 и на 2 мину-
тах после реокклюзии артериального кровотока
плеча увеличился на 10% и менее, по сравнению с
исходными данными (p>0,05). Данный факт трак-
товался нами как признак NO-зависимой дисфун-
кции эндотелия, так как реакция сосудов у детей в
ответ на приём нитроглицерина свидетельствова-
ла о сохранённости эндотелий независимого ме-
ханизма вазодилатации. Таким образом, выявлен-
ную нами реакцию сосудов на постишемическую
гипоксию у данной подгруппы детей с нейроцир-
куляторной дистонией считали патологической с
преобладанием процессов вазоконстрикции. У 55%
детей с нейроциркуляторной дистонией наблюда-
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лась физиологически адекватная реакция сосудов
на окклюзию.

Учитывая общедоступность и неинвазивность
проба с окклюзией плечевой артерии в сочетании
с реографической оценкой кровотока в предплечье
получила широкое распространение в качестве
скринингового метода диагностики дисфункции
эндотелия в клинической практике и позволяет
произвести объективную оценку NO-синтазной
активности эндотелия сосудов у детей [9].

Данная система диагностики отличается доста-
точной информативностью, простотой реализации,
общедоступностью и дешевизной. Учитывая то,
что окклюзионная проба, основанная на создании
реактивной гиперемии, более проста в реализации
и является неинвазивной, использование ее (парал-
лельно с нитроглицериновой пробой) в педиатри-
ческой практике более предпочтительно, по срав-
нению с пробой, основанной на применении АТФ.
Использование окклюзионной пробы как неинва-
зивного метода исследования NO-синтазной актив-
ности эндотелия в педиатрической практике позво-
ляет осуществить скрининговую диагностику дис-
функции эндотелия.

Выводы
1. Результаты теста с постокклюзионной реак-

тивной гиперемией и теста с нитроглицерином
свидетельствуют, что в обследованной нами груп-
пе здоровых детей зависимая от эндотелия дила-
тация системных сосудов соответствует физиоло-
гической норме. В группе детей с нейроциркуля-
торной дистонией зависимая от эндотелия дилата-
ция системных сосудов оказалась ниже норматив-
ных значений только на 1 минуте и ниже, чем в
группе здоровых детей на 1 и 2 минуты после ре-
окклюзии артериального кровотока плеча.

2. У 45,0% детей с нейроциркуляторной дис-
тонией диагностирована дисфункции эндотелия.
Предполагается, что в её генезе может иметь зна-
чение транзиторный дефицит предшественников
синтеза NO и/или транзиторное угнетение NO-син-
тазной активности эндотелия. Полученные данные
свидетельствуют о высокой диагностической зна-
чимости теста с постокклюзионной реактивной
гиперемией в диагностике дисфункции эндотелия
у детей с нейроциркуляторной дистонией.
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