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Цель. Изу чить роль эн до ген ных мо ду ля то ров α4 и β4ад ре но ре цеп то ров (АР) и М4хо ли но ре цеп то ров

(ХР), в т.ч. сен си би ли за то ров (ЭС α4АР, ЭС β4АР) и бло ка то ров (ЭБ α4АР, ЭБ β4АР, ЭБ МХР), а так же

эн до ген но го ак ти ва то ра сок ра ти мос ти ми о ци тов (ЭА СМ) в па то ге не зе ар те ри аль ной ги пер тен зии (АГ).

Ма те ри ал и ме то ды. Оце ни ва ли α4 и β4ад ре но4 и М4хо ли но мо ду ли ру ю щую и ми о цит4сти му ли ру ю щую

ак тив ность пя ти раз ве де ний (1:50, 1:100, 1:500, 1:103 и 1:104) сы во рот ки кро ви (СК) 206 жен щин и муж -

чин без АГ (n=42 и n=44), а так же с АГ II сте пе ни (ст.) (n=34 и n=27) и III ст. (n=30 и n=29) на изо ли ро -

ван ном серд це ля гуш ки (n=50), про доль ных по лос ках ро га мат ки кры сы (n=840) и цир ку ляр ных по лос -

ках по чеч ной ар те рии ко ро вы (n=549) по из ме не нию их сок ра ти тель ных от ве тов на ад ре на лин (104841046

г/мл) и аце тил хо лин (1046 г/мл), ре ги ст ри ру е мых на «Ми о ци тог ра фе». 

Ре зуль та ты. СК 404554лет них жен щин и муж чин без АГ об ла да ет α4 и β4ад ре но сен си би ли зи ру щей, М4хо -

ли ноб ло ки ру ю щей и ми о цит4сти му ли ру ю щей ак тив ностью, т.е. в ней со дер жат ся ЭС α4АР, ЭС β4АР, ЭБ

МХР и ЭА СМ. При АГ II ст. α4 и β4ад ре но мо ду ли ру ю щая и М4хо ли но мо ду ли ру ю щая ак тив ность не ме -

ня ет ся, но по вы ша ет ся ми о цит4сти му ли ру ю щая ак тив ность, т.е. воз рас та ет со дер жа ние ЭА СМ. При АГ

III cт. сни жа ет ся М4хо ли ноб ло ки ру ю щая, α4 и β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щая и ми о цит4сти му ли ру ю щая

ак тив ность и воз рас та ет α4 и β4ад ре ноб ло ки ру ю щая ак тив ность, т.е. сни жа ет ся со дер жа ние ЭБ МХР, ЭС

α4АР, ЭС β4АР и ЭА СМ и по вы ша ет ся со дер жа ние ЭБ α4АР и ЭБ β4АР. 

Зак лю че ние. Из ме не ние в со дер жа нии эн до ген ных мо ду ля то ров умень ша ет эф фек тив ность α4 и β4ад ре -

нер ги чес ких воз дей ствий на ми о кард и глад кие мыш цы со су дов, что вмес те с рос том со дер жа ния в кро -

ви ЭА СМ спо со б ству ет фор ми ро ва нию АГ. 

Клю че вые сло ва: ар те ри аль ная ги пер тен зия, эн до ген ные мо ду ля то ры хе мо ре ак тив нос ти.

Aim. To assess the role of endogenous modulators of alpha4 and beta4adrenoreceptors (AR) and

M4cholinoreceptors (M4ChR), including their sensitizers (ESAAR, ESBAR) and blockers (EBAAR, EBBAR,

EBMChR), as well as the role of endogenous myocyte contractility activator (EAMC) in arterial hypertension

(AH) pathogenesis.

Material and methods. Alpha4 and beta4adreno, M4cholinomodulating and myocyte4stimulating activity was

assessed for five serum titrations (1:50, 1:100, 1:500, 1:103 and 1:104) in 206 AH4free women and men (n=42 and

44, respectively), Stage II AH patients (n=34 and 27), and Stage III AH participants (n=30 and 29, respectively).

Serum activity was assessed using isolated frog heart (n=50), longitudinal strips of rat uterine horn (n=840) and

circular strips of cow renal artery (n=549), measuring their contractive response to adrenalin (104841046 g/ml) and

acetylcholine (1046 g/ml), registered with “Myocytograph”. 

Results. In AH4free, 404554year4old women and men, the serum demonstrated alpha4 and beta4adrenosensitizing,

M4cholinoblocking and myocyte4stimulating activity, as it contained ESAAR, ESBAR, EBMChR, and EAMC.

In Stage II AH, alpha4 and beta4adreno4 or M4cholinomodulating activity did not change, but

myocyte4stimulating activity increased, as the concentration of EAMC elevated. In Stage III AH,

M4cholinoblocking, alpha4 and beta4adrenosensitizing and myocyte4stimulating activity reduced, alpha4 and

beta4adrenoblocking activity increased, in parallel with the reduction in EBMChR, ESAAR, ESBAR, ESMC lev-
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В пос лед ние го ды раз ви ва ет ся нап рав ле ние по

изу че нию в ор га низ ме че ло ве ка сис те мы эн до ген -

ных мо ду ля то ров хе мо ре ак тив нос ти, в т.ч. эн до ген -

ных сен си би ли за то ров α4 и β4ад ре но ре цеп то ров

(АР) – ЭС α4АР и ЭС β4АР, эн до ген ных бло ка то ров

α4АР и β4АР – ЭБ α4АР и ЭБ β4АР, а так же эн до ген -

но го сен си би ли за то ра и бло ка то ра М4хо ли но ре цеп -

то ров (М4ХР) – ЭС МХР, ЭБ МХР. Оно ос но ва но на

дан ных о спо соб нос ти ря да раз ве де ний (1:10, 1:50,

1:100, 1:500, 1:103, 1:104) сы во рот ки кро ви (СК) че -

ло ве ка из ме нять сок ра ти тель ные от ве ты глад ких

мышц мат ки кры сы, ко ро нар ной ар те рии свиньи,

тра хеи ко ро вы, же луд ка кры сы, а так же ми о кар да

ля гуш ки и кры сы на ад ре на лин или аце тил хо лин

[5,7414]. Воп рос о ро ли эн до ген ных мо ду ля то ров в

па то ге не зе ар те ри аль ной ги пер то нии (АГ) до нас то -

я ще го вре ме ни не рас смат ри вал ся, хо тя его пос та -

нов ка пра во моч на, осо бен но в све те кон цеп ции о

де фи ци те β4ад ре нер ги чес ких воз дей ствий на ми о -

кард как ве ду щей при чи не раз ви тия АГ [3,15,19],

т.к. в этом слу чае ком пен са тор но воз рас та ет про дук -

ция ка те хо ла ми нов, что ве дет к ги пе рт ро фии ми о -

кар да и дру гим из ме не ни ям, ле жа щим в ос но ве АГ.

При ис сле до ва нии хе мо мо ду ли ру ю щей ак тив нос ти

СК бы ло об на ру же но, что сы во рот ка спо соб на по -

вы шать сок ра ти тель ную ак тив ность (СА) глад ких

мышц мат ки кры сы [8411,13] и же луд ка кры сы [14],

что объ яс ня ет ся на ли чи ем в кро ви эн до ген но го ак -

ти ва то ра сок ра ти мос ти ми о ци тов (ЭА СМ). Его

учас тие в па то ге не зе АГ так же не изу ча лось. Це ле -

со об раз ность про ве де ния ис сле до ва ний в этом нап -

рав ле нии оче вид на, т.к. ме ха низм действия ЭА СМ

свя зы ва ют с по вы ше ни ем внут рик ле точ ной кон це -

нт ра ции ио нов Са2+ в ми о ци тах. Это, по мне нию ря -

да ав то ров [4,6,15,17], ха рак тер но для АГ. 

Цель ра бо ты – изу чить α4 и β4ад ре но4, М4хо ли -

но мо ду ли ру ю щую и ми о ци т4с ти му ли ру ю щую ак -

тив ность сы во рот ки кро ви у па ци ен тов с АГ II и III

сте пе ней (ст.).

Ма те ри ал и ме то ды 
Ис сле до ва на кровь 86 нор мо тен зив ных до но ров и

120 па ци ен тов с АГ из кар ди о ло ги чес ко го от де ле ния Ки -

ро вс кой об ла ст ной кли ни чес кой боль ни цы. Обс ле ду е мые

бы ли в воз рас те 40455 лет. Сред ний воз раст нор мо тен зив -

ных жен щин (n=42) и муж чин (n=44) сос та вил 45,6±0,8 и

46,1±0,3 со от ве т ствен но; с АГ II ст. 50,1±0,7 (n=34) и

47,5±0,7 (n=27), со от ве т ствен но; с АГ III ст. – 53,5±1,0

(n=30) и 50,2±0,5 (n=29), со от ве т ствен но. Сред няя дли -

тель ность за бо ле ва ния АГ у жен щин c АГ II и III ст. сос та -

ви ла 7,2±0,3 и 10,1±0,8 лет, со от ве т ствен но, у муж чин –

5,8±0,4 и 8,5±0,9 со от ве т ствен но. По дан ным су точ но го

мо ни то ри ро ва ния ар те ри аль но го дав ле ния (СМАД) в

днев ные ча сы мак си маль ные зна че ния сис то ли чес ко го

АД (САД) у жен щин c АГ II и III ст. сос та ви ли 145±3,3 и

142±8,3 мм рт.ст., со от ве т ствен но, а ди ас то ли чес ко го АД

(ДАД) – 97±3,9 и 94±5,8 мм рт.ст., со от ве т ствен но; у муж -

чин эти зна че ния – 155±2,0 и 155±10,2 мм рт.ст., 100±3,3

и 100±4,7 мм рт.ст., со от ве т ствен но. Ле ка р ствен ная те ра -

пия (ча ще ком би ни ро ван ная) вклю ча ла: при ем β4ад ре -

ноб ло ка то ров (β4АБ) – ме топ ро ло ла4тарт рат, би соп ро -

лол, эги лок; бло ка то ров каль ци е вой про ни ца е мос ти (АК)

– ко рин фар4ре тард, ам ло ди пин; ди у ре ти ков (Д) – ин да -

па мид, ги по ти а зид; ин ги би то ров ан ги о тен зин4прев ра ща -

ю ще го фер мен та (ИАПФ) – эна лап рил, кап топ рил. 

За бор кро ви (по 5 мл) из лок те вой ве ны в ус ло ви ях

ста ци о на ра или на стан ции пе ре ли ва ния кро ви про во ди -

ли в 849 ч ут ра; ее цент ри фу ги ро ва ли при 1000 об/мин 15

мин. Сы во рот ку раз во ди ли раст во ром Рин ге ра или Креб -

са в 50, 100, 500, 1000 и 10000 раз и ис сле до ва ли в те че ние

246 ч от мо мен та за бо ра кро ви. 

М4хо ли но4, α4 и β4ад ре но мо ду ли ру ю щую и ми о цит -

с ти му ли ру ю щую ак тив ность сы во рот ки кро ви оп ре де ля -

ли по ме то ди ке Цир ки на В.И. и др. [9,12] в опы тах с 50

изо ли ро ван ны ми серд ца ми ля гу шек (R. ridibunda), 840

про доль ны ми по лос ка ми ро га мат ки не бе ре мен ной кры -

сы (82 сам ки) и 520 цир ку ляр ны ми по лос ка ми по чеч ной

ар те рии 40 ко ров. Тест4объ ек ты по ме ща ли в ка ме ры (1

мл) «Ми о ци тог ра фа» и пер фу зи ро ва ли со ско ростью 0,7

мл/мин раст во ром Рин ге ра (18422оС; опы ты на серд це)

или раст во ром Креб са (рН – 7.4; 38оС; по лос ки ро га мат -

ки и ар те рии). Спон тан ную СА по ло сок ро га мат ки и ар -

те рии и выз ван ные (304се ку нд ной се ри ей элект рос ти му -

лов; 1Гц, 5мс, 15В от элект рос ти му ля то ра ЭСЛ41) сок ра -

ще ния серд ца ре ги ст ри ро ва ли с по мощью ме ха нот ро на

6МХ1С. Как пра ви ло, при оцен ке хе мо мо ду ли ру ю щей

ак тив нос ти СК ис поль зо ва ли схе му из 8 эта пов: со ле вой

раст вор Рин ге ра (РР) или Креб са (РК) → ад ре на лин (Адр)

или аце тил хо лин (АХ) → РР или РК → СК в со от ве т ству -

ю щем раз ве де нии → СК + Адр (или АХ) → РР или РК →
Адр (или АХ) → РР или РК. При оцен ке α4ад ре но мо ду ли -

ру ю щей ак тив нос ти СК до пол ни тель но ис поль зо ва ли

схе му опы тов из 5 эта пов: РК → Адр → Адр + СК → Адр

→ РК. Во всех опы тах оце ни ва ли и ми о цит4сти му ли ру ю -

щую ак тив ность СК по из ме не нию СА тест4объ ек та под

ее вли я ни ем. 

Ре зуль та ты ис сле до ва ния ста тис ти чес ки об ра бо та ны

с вы чис ле ни ем сред ней ариф ме ти чес кой (M) и ее ошиб ки

(m). Раз ли чия оце ни ва ли по кри те рию Сть ю ден та, счи тая

их дос то вер ны ми при p<0,05 [1].

Ре зуль та ты и об суж де ние
Об щая ха рак те рис ти ка СА тест!объ ек тов. Ис -

ход но про доль ные по лос ки ро га мат ки ге не ри ро ва -

ли спон тан ные фаз ные сок ра ще ния (ри су нок 1);

Адр (104941048 г/мл) cни жал их час то ту, амп ли ту ду

и, в це лом, сум мар ную СА, т.е. сум му амп ли туд за 10

els and the increase in EBAAR and EBBAR concentrations. 

Conclusion. The changes in endogenous modulator levels decreased effectiveness of alpha4 and beta4adrenergic

influences on myocardium and vascular smooth myocytes. This, combined with increased EAMC concentration,

could facilitate AH development. 

Н.Л. Демина, … αX и βXадреноX, мXхолиномодулирующая активность сыворотки крови при АГ… 

kvt_02_08:kvt_02_08.qxd  21.02.2008  15:48  Page 17



Кардиоваскулярная терапия и профилактика, 2008; 7(2)18

Артериальная гипертония 

мин, а АХ (1046 г/мл) по вы шал ее. Серд це (ри су нок

2) в от вет на 304се ку нд ную се рию элект рос ти му лов

ге не ри ро ва ло сок ра ще ния, амп ли ту да ко то рых пос -

те пен но воз рас та ла. Адр (1047 г/мл) по вы шал амп -

ли ту ду выз ван ных сок ра ще ний (ри су нок 2,А), а АХ

(1046 г/мл) сни жал ее (ри су нок 2,Б). Цир ку ляр ные

по лос ки по чеч ной ар те рии (ри су нок 3) име ли низ -

кий ба заль ный то нус; Адр в кон це нт ра ции 1046 г/мл

по вы шал его, что обус лов ле но пре и му ще ст вен но

ак ти ва ци ей α4АР, т.к. не се лек тив ный бло ка тор

α4АР ни цер го лин (1041041048 г/мл) су ще ст вен но

сни жал то нот роп ный эф фект, а β4АБ ме топ ро лол и

об зи дан в кон це нт ра ци ях 1041041048 г/мл не вли я ли

на не го и лишь в кон це нт ра ци ях 104741045 г/мл сни -

жа ли эф фект Адр. Все это подт ве рж да ет адек ват -

ность вы бо ра тест4объ ек тов для оцен ки β4ад ре но4 и

М4хо ли но мо ду ли ру ю щей (по лос ки ро га мат ки кры -

сы, серд це ля гуш ки) и α4ад ре но мо ду ли ру ю щей (по -

лос ки по чеч ной ар те рии ко ро вы) ак тив нос ти СК. 

β!ад ре но мо ду ли ру ю щая ак тив ность СК. Ра нее на

по лос ках ро га мат ки кры сы по ка за но [7,8], что

β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую ак тив ность (т.е. по -

вы ше ние ин ги би ру ю ще го эф фек та Адр) СК у мо ло -

дых жен щин дос то вер но про яв ля ет в раз ве де нии

1:100. У 404554лет них жен щин без АГ ее не про яв ля -

ет ни од но из 5 раз ве де ний (таб ли ца 1). В опы тах с

серд цем ля гуш ки ра нее ус та нов ле но, что СК

184484лет них жен щин про яв ля ет β4ад ре но сен си би -

ли зи ру ю щую ак тив ность в раз ве де нии 1:500 [5]. По

дан ным это го ис сле до ва ния (таб ли ца 1), СК

404554лет них жен щин (без АГ) в ана ло гич ных опы -

тах про яв ля ет ее в раз ве де нии 1:100. Все это оз на ча -

ет, что β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щая ак тив ность СК

у 404554лет них нор мо тен зив ных жен щин сни же на.

Это мо жет умень шать эф фек тив ность β4ад ре нер ги -

чес ко го вли я ния на серд це, что, в со от ве т ствии с

кон цеп ци ей [3,15,19], долж но спо со б ство вать раз -

ви тию АГ. Этот вы вод сог ла су ет ся с дан ны ми ли те -

ра ту ры [2,20] о по вы ше нии час то ты АГ у жен щин

пос ле 40 лет. Ра нее в опы тах с ми о мет ри ем кры сы

по ка за но [7,8], что СК (1:1041:104) мо ло дых муж чин

не про яв ля ет β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую ак тив -

ность. По ре зуль та там ис сле до ва ния (таб ли ца 1) у

404554лет них муж чин без АГ в опы тах с ми о мет ри ем

кры сы (ри су нок 4,А) и с серд цем ля гуш ки СК так же

не про яв ля ет β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую ак тив -

Рис. 1 Механограммы продольных полосок рога матки небеременных крыс, демонстрирующие β4адреноблокирующую активность

504кратного разведения СК женщин с АГ III ст. на фоне воздействия Адр в концентрации 1048 г/мл (панель А) и

М4холиноблокирующую активность 504кратного разведения СК женщин с АГ II ст. на фоне воздействия АХ в концентрации

1046 г/мл (панель Б). Горизонтальные линии под механограммами отражают момент воздействия разведения СК (С450), Адр

(Адр48) и АХ (АХ46). Калибровка –10 мН,10 мин.

А Б

Рис. 2 Механограммы изолированного сердца лягушки, демонстрирующие β4адреносенсибилизирующую активность 504кратного

разведения СК женщин с АГ II ст. на фоне воздействия Адр в концентрации 1047 г/мл (панель А) и М4холиноблокирующую

активность 504кратного разведения СК женщин без АГ на фоне воздействия АХ в концентрации 1046 г/мл (панель Б).

Горизонтальные линии под механограммами отражают момент воздействия РР, разведения сыворотки (С450), адреналина

(Адр47) и ацетилхолина (АХ46). Калибровка –10 мН, 15 с.

Рис. 3 Механограммы циркулярных полосок почечной артерии коровы, демонстрирующие  при воздействии Адр в концентрации 1046

г/мл: панель А – α4адреноблокирующую активность СК (1:50) мужчин с АГ III стадии и панель Б – α4ад ре но сен си би ли зи ру ю -

щую активность СК (1:50) женщин без АГ. Горизонтальные линии под механограммами отражают момент воздействия Адр

(Адр46) и СК (С450…). Калибровка –10 мН, 10 мин.
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ность. Это оз на ча ет, что у муж чин реп ро дук тив но го

воз рас та со дер жа ние β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щей

ак тив нос ти в СК ни же, чем у жен щин это го же воз -

рас та. В рам ках кон цеп ции о ро ли де фи ци та β4ад ре -

нер ги чес ких вли я ний на серд це в па то ге не зе АГ

[3,15,19], эти ре зуль та ты объ яс ня ют из ве ст ный факт

о бо лее вы со кой час то те АГ у муж чин реп ро дук тив -

но го воз рас та по срав не нию с жен щи на ми то го же

воз рас та [4]. При ис сле до ва нии β4ад ре но мо ду ли ру -

ю щей ак тив нос ти СК па ци ен тов с АГ в опы тах с ми -

о мет ри ем кры сы ус та нов ле но, что при АГ II ст. СК

жен щин и муж чин не про яв ля ла β4ад ре но сен си би -

ли зи ру ю щую ак тив ность, а при АГ III ст. у жен щин

(ри су нок 1,А, таб ли ца 1) и у муж чин (ри су нок 4,Б,

таб ли ца 1) она про яв ля ла β4ад ре ноб ло ки ру ю щую

ак тив ность в раз ве де ни ях 1:50, 1:100, 1:500 и 1:1000.

В опы тах с 504крат ным раз ве де ни ем СК жен щин с

АГ III ст. сум мар ная СА при 1, 2 и 3 тес ти ро ва ни ях

Адр сос та ви ла 64,6±5,8%, 105,6±16,4% и

64,7±16,4%, со от ве т ствен но, от фо но во го уров ня.

По яв ле ние у СК спо соб нос ти про яв лять β4ад ре ноб -

ло ки ру ю щую ак тив ность у па ци ен тов с АГ III ст. не

свя за но с уве ли че ни ем до зы при ни ма е мых ими

β4АБ. В опы тах на серд це ля гуш ки по ка за но (таб ли -

ца 1), что у муж чин с АГ II и III ст., как и муж чин без

АГ, СК не вли я ла на эф фек ты Адр. У жен щин с АГ

II ст. СК про яв ля ла β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую

ак тив ность в раз ве де ни ях 1:50 (ри су нок 2,А) и 1:100,

а у жен щин с АГ III ст. она не про яв ля ла ее. В це лом,

ре зуль та ты опы тов с ми о мет ри ем кры сы и серд цем

ля гуш ки поз во ля ют зак лю чить, что у жен щин и

муж чин при АГ II ст. β4ад ре но мо ду ли ру ю щая ак -

тив ность ос та ет ся та кой же низ кой, как у нор мо -

тен зив ных свер стни ков, а при АГ III ст. су ще ст вен -

но воз рас та ет β4ад ре ноб ло ки ру ю щая ак тив ность

СК, что осо бен но про я ви лось в опы тах с ми о мет -

ри ем кры сы. Все это оз на ча ет, что на пер вых эта пах

фор ми ро ва ния АГ со дер жа ние β4ад ре но сен си би -

ли зи ру ю щей ак тив нос ти и β4ад ре ноб ло ки ру ю щей

ак тив нос ти не ме ня ет ся, но с оп ре де лен но го мо -

мен та (АГ III ст.) в СК воз рас та ет со дер жа ние β4ад -

ре ноб ло ки ру ю щей ак тив нос ти. Это долж но еще в

боль шей сте пе ни сни жать эф фек тив ность ак ти ва -

ции β4АР кар ди о ми о ци тов, что, сог лас но предс тав -

Примечание: а и в 4 различия с 14м (а) и 24м (в) тестированиями Адр достоверны, по критерию Стьюдента (p<0,05). 

Рис. 4 Суммарная СА продольных полосок рога матки крысы (в % к ее исходному уровню) при воздействии  Адр (1049 или 1048 г/мл) до

(1), на фоне воздействия исследуемого разведения (104, …, 1:50) СК (2) и после ее удаления (3). Панель А – СК мужчин без АГ;

панель Б – СК мужчин  c АГ III ст. 

Таблица 1 
Наличие ЭС β4АР и ЭБ β4АР в СК 

Группы n Разведения СК

1:10000 1:1000 1:500 1:100 1:50

Женщины (тест4объект 4  миометрий крысы)

Без АГ 13 4 4 4 ЭС β 4АР 4

АГ II ст. 14 десн 4 4 4 4

АГ III ст. 12 4 ЭБ β4АР ЭБ β 4АР ЭБ β4АР ЭБ β4АР

Мужчины (тест4объект 4 миометрий крысы)

Без АГ 13 4 4 4 4 4

АГ II ст. 12 десн 4 4 4 4

АГ III ст. 13 десн ЭБ β4АР ЭБ β4АР ЭБ β4АР ЭБ β4АР

Женщины (тест4объект 4 миокард лягушки)

Без АГ 10 десн десн 4 ЭС β4АР 4

АГ II ст. 9 4 десн 4 ЭС β4АР ЭС β4АР

АГ III ст. 6 десн десн 4 4 4

Мужчины (тест4объект – миокард лягушки)

Без АГ 11 4 4 4 4 4

АГ II ст. 9 4 4 4 4 4

АГ III ст. 5 десн 4 4 4 4

Примечание: достоверность наличия фактора указана в соответствии с критерием Стьюдента (p<0,05); десн – десенситизация.

А Б
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Артериальная гипертония 

ле ни ям ря да ав то ров [3,15,18,19], бу дет спо со б ство -

вать раз ви тию СН при АГ. 

α!ад ре но мо ду ли ру ю щая ак тив ность СК. В опы -

тах на цир ку ляр ных по лос ках ар те рии ко ро вы по ка -

за но (ри су нок 3,Б, таб ли ца 2), что СК нор мо тен зив -

ных 404554лет них жен щин, как и муж чин, про яв ля -

ет α4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую ак тив ность в раз -

ве де нии 1:50 – оно по вы ша ло то нот роп ный эф фект

Адр до 123,7±10,0% от его пер во на чаль ной ве ли чи -

ны. В спе ци аль но про ве ден ных опы тах по ка за но,

что СК мо ло дых жен щин – до но ров (n=10) про яв -

ля ет α4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую ак тив ность в

раз ве де ни ях 1:50, 1:100, 1:500 и 1:1000. Это оз на ча ет,

что пос ле 40 лет у жен щин и, ве ро ят но, у муж чин

сни жа ет ся со дер жа ние α4ад ре но сен си би ли зи ру ю -

щей ак тив нос ти, что долж но умень шить эф фек тив -

ность ак ти ва ции α4АР. Это, как и сни же ние со дер -

жа ния β4ад ре но сен си би ли зи ру ю щей ак тив нос ти,

мо жет спо со б ство вать фор ми ро ва нию АГ. Ус та нов -

ле но (таб ли ца 2), что при АГ II ст. СК жен щин и

муж чин про яв ля ет α4ад ре но сен си би ли зи ру ю щую

ак тив ность в раз ве де нии 1:50. Сле до ва тель но, со -

дер жа ние ЭС α4АР в СК у них ос та ет ся та ким же

низ ким, как у их свер стни ков без АГ. При АГ III cт.

СК у жен щин и муж чин не уси ли ва ла то нот роп ный

эф фект Адр. Бо лее то го, у муж чин СК сни жа ла его

(ри су нок 3,А), т.е. про яв ля ла α4ад ре ноб ло ки ру ю -

щую ак тив ность (в раз ве де ни ях 1:50, 1:100 и 1:103) –

на их фо не Адр по вы шал то нус лишь до 64,6±12,5%,

77,0±7,1% и 78,8±8,4% от его пер во на чаль ной ве ли -

чи ны. Та ким об ра зом, при АГ III ст. про ис хо дит

даль ней шее сни же ние со дер жа ния ЭС α4АР с од -

нов ре мен ным по вы ше ни ем со дер жа ния ЭБ α4АР. В

це лом, мож но ут ве рж дать, что фор ми ро ва нию АГ,

ее прог рес сив но му раз ви тию и по яв ле нию СН спо -

со б ству ют не толь ко сни же ние эф фек тив нос ти ак -

ти ва ции β4АР, но и умень ше ние эф фек тив нос ти ак -

ти ва ции α4АР, с учас ти ем ко то рых ка те хо ла ми ны

под дер жи ва ют не об хо ди мый уро вень ва зо ко н -

стрик ции и, как по ла га ют [18], де я тель ность серд ца.

М!хо ли но мо ду ли ру ю щая ак тив ность СК. Ра нее

в опы тах с ми о мет ри ем крыс по ка за но [7,12,13],

что СК мо ло дых жен щин и муж чин про яв ля ет

М4хо ли ноб ло ки ру ю щую ак тив ность в раз ве де нии

1:100 и 1:500. В ана ло гич ных опы тах ус та нов ле но

(ри су нок 1,Б, таб ли ца 3), что у 404554лет них жен -

Таблица 2 
Наличие ЭС α4АР и ЭБ α4АР в СК 

Группы n Разведения сыворотки крови

1:10000 1:1000 1:500 1:100 1:50

Женщины (тест4объект – гладкие мышцы почечной артерии коровы)

Без АГ 19 4 4 4 4 ЭС α4АР

АГ II ст. 11 4 ЭС α4АР 4 4 ЭС α4АР

АГ III ст. 12 4 4 4 4 4

Мужчины (тест4объект – гладкие мышцы почечной артерии коровы)

Без АГ 20 4 4 4 4 ЭС α4АР

АГ II ст. 6 4 4 4 4 ЭС α4АР

АГ III ст. 11 4 ЭБ α4АР 4 ЭБ α4АР ЭБ α4АР

Примечание: достоверность наличия фактора указана в соответствии с критерием Стьюдента (p<0,05).

Таблица 3 
Наличие ЭБ МХР в СК

Группы n Разведения сыворотки крови

1:10000 1:1000 1:500 1:100 1:50

Женщины (тест4объект 4  миометрий крысы)

Без АГ 13 4 4 ЭБ МХР ЭБ МХР ЭБ МХР

АГ II ст. 14 4 4 ЭБ МХР 4 ЭБ МХР

АГ III ст. 12 4 4 4 ЭБ МХР 4

Мужчины (тест4объект 4 миометрий крысы)

Без АГ 13 4 4 ЭБ МХР ЭБ МХР 4

АГ II ст. 12 4 4 ЭБ МХР ЭБ МХР 4

АГ III ст. 13 4 4 4 ЭБ МХР 4

Женщины (тест4объект 4  изолированное сердце лягушки)

Без АГ 19 4 4 4 4 ЭБ МХР 

АГ II ст. 11 4 4 4 4 ЭБ МХР 

АГ III ст. 12 4 4 4 4 4 

Мужчины (тест4объект – изолированное сердце лягушки)

Без АГ 20 4 4 4 4 ЭБ МХР 

АГ II ст. 6 4 4 4 4 ЭБ МХР 

АГ III ст. 11 4 4 4 4 4

Примечание: достоверность наличия фактора указана в соответствии с критерием Стьюдента (p<0,05).
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щин без АГ СК про яв ля ет ее в раз ве де ни ях 1:50,

1:100 и 1:500, при АГ II ст. – в раз ве де ни ях 1:50 и

1:500, при АГ III ст. – в раз ве де нии 1:100. У муж чин

без АГ и при АГ II ст. М4хо ли ноб ло ки ру ю щую ак -

тив ность СК про яв ля ли раз ве де ния 1:100 и 1:500, а

при АГ III ст. – раз ве де ние 1:100. Это поз во ля ет

зак лю чить, что М4хо ли ноб ло ки ру ю щая ак тив -

ность СК 404554лет них нор мо тен зив ных жен щин и

муж чин сох ра ня ет ся та кой же, как у лиц мо ло до го

воз рас та, при АГ II ст. она не ме ня ет ся, а при АГ III

ст. сни жа ет ся. В опы тах на серд це ля гуш ки по ка за -

но (ри су нок 2,Б; таб ли ца 3), что СК жен щин и

муж чин без АГ и при АГ II ст. про яв ля ет М4хо ли -

ноб ло ки ру ю щую ак тив ность лишь в раз ве де нии

1:50, а при АГ III ст. она не про яв ля ет ее. Вмес те с

дан ны ми, по лу чен ны ми в опы тах с ми о мет ри ем

кры сы, это поз во ля ет зак лю чить, что со дер жа ние

ЭБ МХР у жен щин и муж чин пос ле 40 лет сох ра ня -

ет ся та ким же, как и у мо ло дых жен щин и муж чин.

Это оз на ча ет, что со дер жа ние ЭБ МХР не име ет

пря мо го от но ше ния к фор ми ро ва нию АГ. В то же

вре мя, при дли тель ном те че нии АГ, в част нос ти,

при АГ III ст. со дер жа ние ЭБ МХР сни жа ет ся, что,

с од ной сто ро ны, долж но по вы шать эф фек тив -

ность М4хо ли нер ги чес ких воз дей ствий на серд це и

тем са мым улуч шать ре па ра ци он ные про цес сы в

ми о кар де, а с дру гой, долж но сни жать эф фек тив -

ность β4ад ре нер ги чес ких воз дей ствий на ми о кард

и тем са мым спо со б ство вать раз ви тию СН. 

Ми о цит!сти му ли ру ю щая ак тив ность СК. Ра нее в

опы тах с ми о мет ри ем крыс, в ко то рых ис сле до ва -

лась β4ад ре но4 или М4хо ли но мо ду ли ру ю щая ак тив -

ность СК, по ка за но [8], что у 184224лет них де ву шек

она про яв ля ет ми о цит4сти му ли ру ю щую ак тив ность

в раз ве де ни ях 1:10, 1:50, 1:100 и 1:500, а у мо ло дых

муж чин – в раз ве де нии 1:10 и 1:50. Сог лас но по лу -

чен ным дан ным (ри су нок 1 па не ли А и Б; таб ли ца 4)

в ана ло гич ных опы тах, СК у жен щин без АГ про яв -

ля ла ми о цит4сти му ли ру ю щую ак тив ность в раз ве -

де ни ях 1:50, при АГ II ст. – в раз ве де ни ях 1:50, 1:100,

1:500 и 1:1000, а при АГ III ст. – в раз ве де нии 1:50. У

муж чин без АГ она про яв ля ла ее в раз ве де ни ях 1:50

и 1:100, при АГ II ст. – в раз ве де ни ях 1:50, 1:100 и

1:500, а при АГ III ст. – в раз ве де нии 1:50 и 1:500. В

опы тах с серд цем ля гуш ки и цир ку ляр ны ми по лос -

ка ми по чеч ной ар те рии СК жен щин и муж чин всех

трех групп не про яв ля ла ми о цит4сти му ли ру ю щую

ак тив ность. Та кие ре зуль та ты поз во ля ют выс ка зать

три по ло же ния. 

– Пос ле 40 лет у жен щин со дер жа ние ЭА СМ в

СК сни жа ет ся, а у муж чин ос та ет ся та ким же низ -

ким, как у мо ло дых муж чин. Это оз на ча ет, что АГ

фор ми ру ет ся не толь ко на фо не низ ко го со дер жа -

ния ЭС α4АР и ЭС β4АР, но и в ус ло ви ях низ ко го со -

дер жа ния ЭА СМ, ко то рый спо со бен по вы шать

Са4про ни ца е мость (дил ти а зем в кон це нт ра ции 1047

г/мл сни жа ет ми о цит4сти му ли ру ю щую ак тив ность

СК). 

– У жен щин и муж чин при АГ II ст. со дер жа ние

ЭА СМ в СК воз рас та ет, что мож но рас це ни вать как

ме ха низм ком пен са ции, нап рав лен ный, на ря ду с

по вы ше ни ем про дук ции ка те хо ла ми нов, на под дер -

жа ние адек ват но го кро во об ра ще ния в ус ло ви ях де -

фи ци та α4 и β4ад ре нер ги чес ких воз дей ствий. Эти

ре зуль та ты сог ла су ют ся с дан ны ми ли те ра ту ры [15]

о по яв ле нии при АГ в кро ви фак то ра, уве ли чи ва ю -

ще го вход ио нов Са2+ в ми о ци ты со су дов, кар ди о ми -

о ци ты, в тром бо ци ты и нейт ро фи лы. 

– У жен щин и в мень шей сте пе ни муж чин при

АГ III ст. со дер жа ние ЭА СМ сни жа ет ся до зна че -

ний, ха рак тер ных для лю дей без АГ, что, ве ро ят но,

де мо н стри ру ет про цесс де ком пен са ции и ука зы ва ет

на рост рис ка раз ви тия не дос та точ нос ти кро во об ра -

ще ния. 

Таблица 4 
Наличие ЭА СМ в СК

Группы n Разведения сыворотки крови

1:10000 1:1000 1:500 1:100 1:50

Женщины  (тест4объект – миометрий крысы; исследование β4адреномодулирующей активности)

Без АГ 13 4 4 4 4 ЭА СМ

АГ II ст. 14 4 4 ЭА СМ 4

АГ III ст. 12 4 4 4 4

Мужчины  (тест4объект – миометрий крысы; исследование β4адреномодулирующей активности)

Без АГ 13 4 4 4 ЭА СМ ЭА СМ

АГ II ст. 12 4 ЭА СМ ЭА СМ ЭА СМ

АГ III ст. 13 ЭА СМ 4 4

Женщины (тест4объект – миометрий крысы; исследование М4холиномодулирующей активности)

Без АГ 13 4 4 4 4 4

АГ II ст. 14 ЭА СМ ЭА СМ ЭА СМ ЭА СМ

АГ III ст. 12 4 4 4 ЭА СМ

Мужчины (тест4объект – миометрий крысы; исследование М4холиномодулирующей активности)

Без АГ 13 4 4 4 4 ЭА СМ

АГ II ст. 12 4 4 ЭА СМ ЭА СМ

АГ III ст. 13 4 4 4 ЭА СМ

Примечание: достоверность наличия фактора указана в соответствии с критерием Стьюдента (p<0,05);   4 ингибирующий эффект.
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Артериальная гипертония 

Зак лю че ние 
Ре зуль та ты ис сле до ва ния хе мо мо ду ли ру ю щей и

ми о цит4сти му ли ру ю щей ак тив нос ти СК подт ве рж -

да ют ги по те зу о де фи ци те β4ад ре нер ги чес ких воз -

дей ствий как од ной из при чин раз ви тия АГ [3,15,19]

и ука зы ва ют на то, что в ос но ве та ко го де фи ци та ле -

жит и низ кий уро вень ЭС β4АР, и/или вы со кий уро -

вень ЭБ β4АР. Фор ми ро ва нию АГ так же спо со б -

ству ет де фи цит α4ад ре нер ги чес ких воз дей ствий

(всле д ствие низ ко го уров ня ЭС α4АР и/или вы со ко -

го уров ня ЭБ α4АР), и низ кое со дер жа ние в кро ви

ЭА СМ (как ак ти ва то ра Са4про ни ца е мос ти ми о ци -

тов со су дов). При дли тель ном те че нии АГ про ис хо -

дит даль ней шее сни же ни ем со дер жа ния ЭС α4АР и

ЭС β4АР, рост со дер жа ния ЭБ α4АР и ЭБ β4АР и

сни же ние со дер жа ния ЭБ МХР. Все эти дан ные ука -

зы ва ют на перс пек тив ность даль ней ше го изу че ния

учас тия ука зан ных фак то ров в раз ви тии АГ и СН, а

так же ро ли в этих про цес сах ли зо фос фа ти дил хо ли -

на как воз мож но го ком по нен та ЭБ α4АР, ЭБ β4АР и

ЭБ МХР; гис ти ди на, трип то фа на и ти ро зи на (как

ве ро ят ных ком по нен тов ЭС α4АР, ЭС β4АР); а так -

же фиб ри но пеп ти дов А и В и про дук тов дег ра да ции

фиб ри на (как ком по нен тов ЭА СМ). 

Вы во ды 
Для 404554лет них жен щин и муж чин ха рак тер -

но от но си тель но низ кая α4 и β4ад ре но сен си би ли зи -

ру ю щая и ми о цит4сти му ли ру ю щая ак тив ность СК.

Это ука зы ва ет на низ кое со дер жа ние в ней ЭС α4АР

и ЭС β4АР, а так же ЭА СМ, что сни жа ет воз мож нос -

ти ре гу ля ции сок ра ти тель ной ак тив нос ти кар ди о -

ми о ци тов и ми о ци тов со су дов и яв ля ет ся од ной из

при чин фор ми ро ва ния АГ.

В про цес се раз ви тия АГ наб лю да ет ся даль ней -

шее сни же ние со дер жа ния в кро ви ЭС α4АР и ЭС

β4АР и по яв ле ние в ней ЭБ α4АР и ЭБ β4АР, а так же

сни же ние со дер жа ния ЭБ МХР, что еще в боль шей

сте пе ни умень ша ет воз мож ность ак ти ва ции кар ди -

о ми о ци тов и ми о ци тов со су дов с учас ти ем ад ре нер -

ги чес ко го ме ха низ ма и по вы ша ет риск раз ви тия

СН. 

Со дер жа ние ЭА СМ в СК при АГ II ст. воз рас -

та ет, что рас смат ри ва ет ся как ме ха низм ком пен са -

ции. При АГ III ст. оно умень ша ет ся, что еще в

боль шей сте пе ни умень ша ет воз мож ность ре гу ля -

ции сок ра ти мос ти кар ди о ми о ци тов и ми о ци тов со -

су дов.
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