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Хотя данные об участии паращитовидных желез в регуляции со
держания кальция в крови были получены еще в 20-х годах [10, 15], су
щественные успехи в области выделения чистого паратгормона, рас
шифровки его первичной структуры [8, 21] и углубленного исследова
ния многообразных проявлений биологической активности достигнуты 
лишь за последние годы. В настоящее время следует считать установ
ленным, что паратгормон является одним из регуляторов обмена каль
ция в организме [12, 24]. Как известно, концентрация кальция в крови яв
ляется одной из устойчивых констант организма, ею определяется ряд 
важнейших функций, в том числе и процессы мышечного сокращения. 
Дефицит паратгормона, возникающий при пораженных паращитовидных 
железах и воспроизводимый путем их удаления в экспериментальных 
условиях, сопровождается развитием гипокальциемии [20]. Согласно 
существующим представлениям, Са2 + выступает в качестве триггера 
сократительного процесса как в поперечно-полосатых, так и в гладких 
мышцах [9]. Концентрационный градиент распределения Са2+ внутри 
и вне клетки является одним из ведущих, пусковых моментов начала 
механохимических превращений, обеспечивающих мышечное сокраще
ние [3]. Значение внеклеточного Са2+ особенно велико для гладкой 
мускулатуры, в том числе и гладкомышечных элементов артериальной 
стенки, где экстра- и интрацеллюлярные системы снабжения гладко
мышечных клеток С а2 * функционируют взаимосвязанно [13].

В связи с вышеизложенным, в настоящем исследовании была по
ставлена задача изучить в условиях экспериментального гипопарати
реоза чувствительность мозговых сосудов по отношению к норадрена
лину. Согласно современным представлениям, норадреналин обнару
живает способность повышать цереброваскулярную резистентность 
[1, 22], при этом убедительно продемонстрировано наличие в стенке моз
говых сосудов а—адренореактивных структур, ответственных за кон- 
стрикторный эффект катехоламинов [5].

Выбор в качестве объекта исследований мозговых сосудов дикто
вался тем, что, по данным литературы, инициатором и определяющим
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фактором поддержания тонуса их является базальный компонент, в 
формировании которого ведущая роль принадлежит многенному звену 
[19]. являющемуся конечной реализующей системой местных мета
болических и нейро-гуморальных влияний на сосуды мозга.

Методика исследований. Опыты проведены на 28 кошках, анестезированных внут
рибрюшинным введением нембутала в дозе 40 мг/кг. Измерение тотального перифери
ческого сопротивления (тонус) мозговых сосудов проводили методом резнстографии 
[4]. Стабнлнзированаую аутоперфузню головного мозга осуществляли через внутрен
ние челюстные артерии после перевязки всех их внечерепных ветвей [17]. Синхрон
но производилась регистрация колебаний системного давления (в бедренной артерии).

Исследования проведены в двух группах: в первой изучались эффекты интракаро
тидного введения различных доз норадреналина на цереброваскулярное сопротивле
ние контрольных животных, во второй—чувствительность мозговых сосудов к нор
адреналину у кошек в условиях экспериментального гипопаратиреоза. Модель по
следнего воспроизводили путем электрокоагуляции околощитовидных желез. О раз
витии гипопаратиреоза судили по клиническим проявлениям и результатам опреде
ления концентрации кальция в крови.

Результаты и их обсуждение. Полученные данные свидетельствуют о 
том, что интракаротидное введение норадреналина анестезированным 
кошкам (контрольная группа) влечет за собой повышение тотального 
периферического сопротивления мозговых сосудов. Одновременно от
мечается зависимость между дозой вводимого норадреналина и сте
пенью повышения перфузионного давления. Так, внутрикаротидная ин
фузия норадреналина в дозе 5 мкт/кг сопровождается увеличением це
реброваскулярной резистентности на 43,6±2,5%. В дозе 10 мкг/кг 
констрикторное действие норадреналина выражается в росте тоталь
ного периферического сопротивления мозговых сосудов на 55,6±3,2%, 
а в дозе 20 мкг/кг—на 68,7±'6,3%.

Обращают на себя внимание результаты аналогичных по постанов
ке опытов, проведенных на кошках с предварительно коагулированными 
околощитовидными железами. В этой связи необходимо указать, что, 
исходя из степени тяжести проявлений клинической картины экспери
ментального гипопаратиреоза и степени снижения уровня кальция пос
ле прижигания паращитовидных желез, подопытные животные были 
также разделены условно на две группы—с легкой, и тяжелой формами 
гипопаратиреоза.

Установлено, что у кошек с легкой формой гипопаратиреоза кон
стрикторное действие норадреналина по отношению к сосудам мозга 
проявляется в несколько меньшей степени, чем в контроле. Однако до
стоверная разница выявляется лишь при интракаротидном введении 
препарата в дозе 20 мкг/кг, между тем как в дозе 5 и 10 мкг/кг разли
чие в эффектах норадреналина на цереброваскулярную резистентность 
носит статистически незначимый характер. Одновременно у кошек с лег
кой формой гипопаратиреоза не обнаружено также достоверных изме
нений со стороны прессорной реакции системного артериального давле
ния на введение различных доз норадреналина.
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У животных с тяжелой формой гипопаратиреоза обнаружено зна
чительное понижение чувствительности церебральных сосудов к нор
адреналину, причем гипореактивность сосудов выявляется при введении 
в артериальное русло мозга всех используемых доз препарата. Так, ес
ли в контроле интракаротидная инфузия норадреналина в дозе 5 мкг/кг 
сопровождается увеличением тотального периферического сопротив
ления мозговых сосудов на 43,6±2,5%, то у животных с тяжелой фор
мой гипопаратиреоза эта величина составляет лишь 20±3,6% (Р<0,001). 
Аналогичная закономерность выявлена также при введении нор
адреналина в дозе 10 и 20 мкг/кг. Существенно, что в условиях экспе
риментальной патологии выраженно угнетены также прессорные эф
фекты норадреналина в отношении системного артериального давле
ния. Интракаротидное введение норадреналина в дозе 5 мт/кг в кон
троле сопровождается увеличением цереброваскулярной резистентно
сти на 30,8%, между тем как у кошек с тяжелой формой гипопарати
реоза эта величина составляет лишь 17,8%. В случае более высоких 
доз норадреналина указанные значения составляют соответственно 
42,8 и 25,2% (10 мкг/кг), 73,6 и 42,9% (20 мкг/кг).

Таблица 1 
Сравнительные эффекты интракаротидного введения различных доз норадреналина 

на тотальное периферическое сопротивление мозговых сосудов кошек в контроле 
и в условиях экспериментального гипопаратиреоза.

Показатели

Условия опыта

Повышение сопротивления 
мозговых сосудов, % 

к исходному

Повышение системного 
артериального давления, 

% к исходному
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интракаротидное вв едение норадреналина

5 мкг/кг 10 мкг/кг 20 мкг/кг 5 мкг/кг 10 мкг/кг 20 мкг/кг

Контооль 43,6±2,5 55,6+3,2 68,7+6,3 22.7+2,4 37,4+5,2 59,2+6,2 11.5+0,2՜
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39,2+0,3 
Р>0,5

43,0+5,3 
Р>0,25

48,0+1,5 
Р<0,05
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35,8+2.2
Р>0,5

47 >2+1,4 
Р>б~5

9.7+0,1
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§ форма
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20,0+3,6 
Р<0,001

35,8±4,5 
Р<0,02

47,6+5,7
Р<0,05

17,0+1.6
Р<0,001

23,2+1.1
Р<0,001

30,4±1,8
Р<0,001

7,7+0,1

Таким образом, полученные данные свидетельствуют о том, что в 
условиях экспериментального гипопаратиреоза реактивность мозговых 
сосудов по отношению к норадреналину понижается, что проявляется осо
бенно наглядно при тяжелой форме течения гипопаратиреоза (табл. 1}. 
Мы считаем, что механизмы, лежащие в основе выявленного феноме
на, сложны и многообразны, однако, исходя из существующих пред
ставлений, полученные факты могут быть интерпретированы следующим 
образом: понижение реактивности мозговых сосудов по отношению к 
норадреналину может явиться следствием уменьшения концентрации 
кальция в крови, особенно при тяжелой форме экспериментального 
гипопаратиреоза, поскольку в активации сократительного процесса



гладких мышц сосудов большее значение придается именно внеклеточ
ному кальцию [14]. Не исключается также и другой механизм. Име
ются данные о том, что паратгормон обладает способностью стимули
ровать аденилциклазу с увеличением цАМФ [6, 7]. В связи с этим 
можно полагать, что в условиях гипопаратиреоза вследствие развития 
дефицита паратгормона снижается гормональная активация аденил
циклазной системы. Последнее, как известно, сопровождается умень
шением синтеза «вестника второго порядка»— цАМФ, с последующим 
угнетением каскадного механизма обеспечения физиологического отве
та эффекторной клетки [16]. Одновременно в настоящее время накап
ливается все больше данных, свидетельствующих о функциональной 
идентичности аденилатциклазной системы с а— и р—адренорецепто
рами клатки [27]. Наконец, показано, что цАМФ является одним из 
регуляторов проницаемости клеточных мембран в отношении Са։+—ин
тегратора метаболических процессов в мышцах [23]. Следовательно, 
можно полагать, что в условиях экспериментального гипопаратиреоза 
.снижение концентрации кальция в крови может сопровождаться также 
затруднением его транспорта из экстрацеллюлярного пространства в 
цитоплазму гладкомышечных элементов сосудов. На основании выше
изложенного можно допустить, что уменьшение чувствительности моз
говых сосудов по отношению к норадреналину, по-видимому, реализует
ся в основном путем уменьшения количества кальция в крови, затруд
нения его проникновения в клетку и снижения активности аденилцик- 
лазы.

В указанном аспекте обращают на себя внимание данные изучения 
динамики изменений чувствительности мозговых сосудов по отношению 
к норадреналину в различные сроки после электрокоагуляции околощи
товидных желез. Так, установлено, что если в контроле при интракаро
тидном введении 5 мкг/кг норадреналина сопротивление мозговых сосу
дов увеличивается в контроле на 43,6±2,5%, то на первой неделе после 
коагуляции паращитовидных желез эта величина составляет 30,6± 
3,1%. На второй неделе реактивность мозговых сосудов по отношению 
к норадреналину продолжает снижаться, между тем как в конце чет
вертой недели отмечается постепенное усиление вазоконстрикторного 
действия норадреналина.

Подобная динамика изменений чувствительности церебральных со
судов по отношению к норадреналину и в особенности постепенное 
восстановление реактивности к последнему может быть объяснено сле
дующим образом. Не исключается возможность, что при развитии экс
периментального гипопаратиреоза компенсаторная реакция организма 
может обеспечиваться за счет понижения активности контрпаратгормо- 
нальных систем. Это в первую очередь относится к кальциотонину, 
обнаруживающему способность понижать концентрацию кальция в кро
ви [11]. С другой стороны, можно допустить, что в условиях разви
вающегося экспериментального гипопаратиреоза частичная нормали
зация сосудистой реакции является в определенной степени результа-
Г
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том повышения чувствительности аденилатциклазной системы мембрай 
гладких мышц в отношении паратгормона по аналогии с феноменом 
повышенной чувствительности денервированных структур, открытым 
Кенноном и Розенблютом [2]. Наконец, при этом, по-видимому, проис
ходит усиление индукции аденилатциклазы за счет увеличения воз
действия других гормонов.
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Sensitivity Reactions of Cerebral Vessels to Norepinephrine in 
Experimental Hypoparthyrosis

Summary

Experiments on parathyroldectomlsed cats with the help of reslstography rfevM- 
Jed the decrease tn sensitivity of cerebral vessels to exogenous norepinephrine de
pending on the degree and dynamics of hypoparathyrosls.
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