
18 Педиатрия/2008/Том 87/№2

пом гемодинамики повышенная десквамация эн�
дотелия в сочетании с истощением синтезирую�
щих ресурсов клеток приводила к угнетению обра�
зования NO сосудистой выстилкой. Взаимосвязь
между показателями ЦГД, концентрацией NO3

– и
уровнем ЦЭ свидетельствовали о воздействии ге�
модинамических сил на развитие эндотелиальной
дисфункции при гиперкинетическом варианте
кровообращения. 

При гипокинетическом типе ЦГД активация
эндотелиоцитов, связанная с эпизодами повыше�

ния АД, приводила к увеличению синтеза NO.
Прямая корреляция между концентрацией NO3

– и
количеством ЦЭ свидетельствует, вероятно, о том,
что повреждение сосудистого эндотелия являлось
результатом не гемодинамических воздействий, а,
скорее всего, влияния биохимических факторов. 

Основываясь на результатах проведенного ис�
следования, можно полагать о вторичном генезе
эндотелиальной дисфункции у подростков с
ВНАД, которая является следствием лабильности
АД, а не причиной его повышения.
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Исследована активность калликреин�кининовой системы (ККС) крови у 70 детей с сосудистыми
дистониями (40 – с первичной артериальной гипотензией, 30 –  с артериальной гипертензией). У 86%
детей с артериальной гипотензией выявлена активация ККС крови. Для артериальной гипертензии у
детей активация ККС не характерна. Результаты работы позволяют осуществлять адекватную терапию
сосудистых дистоний у детей.

The activity of kallikrein�kinin blood system (KKS) in 70 children with vascular dystension (40 with pri�
mary arterial hypotension, 30 with arterial hypertension) was investigated. In 86% of children with arterial
hypotension activation of blood KKS was revealed. For the arterial hypertension in children the activation of
the system is not characteristic. The results of the study allow to fulfill adequate therapy of vascular dysten�
sion in children.

Одним из ведущих направлений в исследова�
нии патологии артериального давления (АД) как у
взрослых, так и у детей является изучение роли
прессорных и депрессорных механизмов регуля�
ции АД [1–3]. Среди последних большой интерес
представляет калликреин�кининовая система

(ККС) крови, что обусловлено мощным влиянием
кининов на системное АД, деятельность сердца,
почек и сосудов, тесной связью этой системы с ве�
гетативной нервной системой (ВНС), простаглан�
динами (ПГ), катехоламинами (КА), системой ре�
нин–ангиотензин и другими гуморальными фак�
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торами регуляции АД [4–8].  Согласно номенкла�
туре кининовой системы в нее входят активные
кинины – продукты функционирования системы;
кининогены – белковые предшественники кини�
нов; калликреины (кининогенины) – кинин�обра�
зующие ферменты и кининазы – энзимы, инакти�
вирующие кинины [6, 8].  

Одновременное участие КА, серотонина, гис�
тамина и кининов в регуляции тонуса сосудов и
работе сердца, наличие взаимосвязи между ком�
понентами кининовой системы и ангиотензином,
ПГ и кортикостероидами позволяют даже гово�
рить о «балансе медиаторов», определяющем регу�
ляцию гомеостаза в организме [1, 6, 8]. 

Таким образом, кинины или непосредственно,
или во взаимосвязи с другими физиологическими
функциональными системами способны изменять
тонус сосудов, улучшать коронарный кровоток,
увеличивать работоспособность сердца и, следова�
тельно, принимают непосредственное участие в
перераспределении кровотока в жизненно важные
органы соответственно возникшим потребностям
организма, тем самым принимая непосредствен�
ное участие в реализации адаптационных возмож�
ностей индивида.

Влияние кининов на тонус сосудов [1, 6, 8] за�
висит и от реологических свойств крови, посколь�
ку кинины играют важную роль в осуществлении
коррекции между факторами, регулирующими
жидкостный состав крови и тонус сосудов. Иначе
говоря, физиологическая сущность кининов зак�
лючается в приведении тонуса сосудов в соответ�
ствие с реологическим состоянием протекающей
по ним крови. 

Важнейшим физиологическим регулятором
ККС является уровень функциональной активнос�
ти ВНС  [1–3, 8].  В физиологических условиях
превалируют гипотензивные эффекты кининов [1,
8]. В системе центральной гемодинамики физио�
логическая роль брадикинина заключается в огра�
ничении гипертензивного действия ангиотензи�
нов и  КА [1, 7, 8].

Возросший интерес к проблеме сосудистых дис�
тоний обусловил появление  ряда  публикаций, пос�
вященных этиологии и патогенезу патологических
отклонений АД [1, 5, 7, 9], однако работы по иссле�
дованию кининовой системы при первичной арте�
риальной  гипотензии (ПАГ)  и  артериальной гипер�
тензии  (АГ)  у детей и подростков   единичны [1].

Целью работы является  изучение   основных
компонентов ККС крови и ингибиторов кининоге�
наз в плазме крови при ПАГ и АГ и их влияния на
особенности центральной и региональной гемоди�
намики у детей и подростков.  

Подобная информация представляет несом�
ненный интерес, так как позволяет охарактеризо�
вать с патогенетических позиций  нарушения сис�
темного и регионального кровотока у истоков их
возникновения – в детском  и подростковом воз�

расте,  предоставляя возможность  раннего внед�
рения мероприятий первичной и вторичной про�
филактики  выявленной патологии и проведения
адекватной терапии.

Материалы и методы исследования

Под наблюдением находились 70 пациентов
(1�я группа – 8–11 лет, 2�я группа – 12–16 лет) с
нарушениями системной гемодинамики: 40 с ПАГ
и  30 с АГ. В качестве  контрольной  группы обсле�
дованы 30 пациентов того же возраста с нормаль�
ным уровнем АД. 

У всех обследованных диагноз заболевания был
тщательно верифицирован в ходе клинико�инструмен�
тальных исследований:  анамнез, объективный статус,
ЭКГ, ЭХОКГ. 

Для оценки состояния ККС крови определяли ак�
тивность кининообразующего фермента – калликреи�
на, содержание прекалликреина, активность ингибито�
ров протеолитических ферментов плазмы крови: α1�ан�
титрипсина (α1АТ) и α2�макроглобулина (α2МГ)   [8]. 

Результаты работы статистически обработаны с ис�
пользованием программ  «MS Excel». Критерием достовер�
ности служила принятая в медицине величина p<0,05.  

Результаты и их обсуждение

В содержании исследованных компонентов
ККС  существенных отличий, зависимых от пола,
не отмечено. 

У подавляющего большинства  пациентов
(86%) обеих возрастных  групп с ПАГ  выявлена
статистически достоверная активация ККС крови.
Анализ полученных результатов показывает вы�
раженные изменения практически всех компо�
нентов ККС крови, в том числе α1АТ и  α2МГ.   Ста�
тистически достоверно прослеживается тенден�
ция к дефициту исходного субстрата калликреина –
прекалликреина. Наиболее высокой активностью
среди компонентов ККС отличался калликреин,
значения которого в несколько раз, по сравнению
с контролем, были повышены, составляя в 1�й
группе детей с  ПАГ 30,18±1,23 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл, во 2�й – 38,29±0,87 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл (в контроле соответственно 6,81±0,77
мкмоль/БАЭЭ/мин/мл и 12,19±1,12 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл),  указывая на избыточное образова�
ние калликреина и  активацию ККС (табл. 1).

На фоне повышенной активности ККС наблю�
далось разнонаправленное изменение показателей
активности ингибиторов кининогеназ: активность
α1АТ была увеличенной в 1�й и 2�й возрастной
группах (в среднем на 31,4%). Активность  α2МГ
по сравнению с контролем была достоверно сни�
женной  (в среднем на 28,5%). 

При АГ  активность ККС практически не отлича�
лась от показателей  в контроле. Содержание каллик�
реина в 1�й  группе составило 7,14±0,54 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл, во 2�й – 11,92±1,03 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл, в группах с артериальной нормотензией
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– соответственно 6,81±0,77 и 12,19±1,12
мкмоль/БАЭЭ/мин/мл. Содержание прекалликре�
ина, предшественника калликреина,  также мало
отличалось от данных контрольной группы, состав�
ляя в 1�й  группе 298,87±5,44 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл, во 2�й – 307,56±7,01 мкмоль/БА�
ЭЭ/мин/мл, в контроле соответственно 310,16±4,82
и 295,24±5,04 мкмоль/БАЭЭ/мин/мл.

Активность ингибиторов  протеолитических
ферментов  плазмы  крови при АГ также сущест�
венно от показателей контроля не отличалась. Ак�
тивность α1АТ (35,46±0,4 ИЕ/мл) имела некото�
рую тенденцию к повышению, а α2МГ (6,01±0,09
ИЕ/мл) – к снижению (в контроле 29,4±0,5 и
7,43±0,12 ИЕ/мл соответственно).

Таким образом,  для  АГ в детском возрасте в
отличие от ПАГ не характерна повышенная ак�
тивность ККС.   

Полученные результаты по изучению актив�
ности ККС у  пациентов с ПАГ подтверждают факт
ее участия наряду с другими нейрогуморальными
факторами в регуляции гомеостаза в условиях по�
ниженного системного АД. Значительная актив�
ность ККС свидетельствует в определенной степе�
ни о механизмах превалирования депрессорных
влияний в генезе ПАГ. При этом повышенная ак�
тивность ККС крови при ПАГ, по�видимому,  нап�

равлена на улучшение процессов микроциркуля�
ции, обеспечивая регуляцию тонуса сосудов мик�
роциркуляторного звена, адекватную реологичес�
ким свойствам крови. 

Высокое комплексообразование калликреина сво�
им ингибитором при ПАГ, подтверждаемое уменьше�
нием значений α2МГ, свидетельствует, по всей види�
мости, о мерах, принимаемых организмом по предуп�
реждению истощения запасов кининов,  и, возможно,
стабилизирует излишнюю активацию ККС [1, 8].

Исследование корреляционных зависимостей
между активностью ККС и  основными показате�
лями системной гемодинамики (значениями удар�
ного, минутного объемов крови, удельным пери�
ферическим сопротивлением сосудов) подтверж�
дает факт  участия системы в патогенезе гемодина�
мических нарушений при ПАГ. Так, высокие по�
ложительные  корреляции  выявлены у пациентов
с ПАГ между показателями калликреина и значе�
ниями  повышенного тонуса  периферических со�
судов (r=+0,72), значимые отрицательные – с
ударным объемом крови (r=–0,36) и сердечным
индексом  (r=–0,47) [1]. 

Таким образом, выявленные особенности функ�
ционирования ККС крови, безусловно, не могут не
отражаться на характере гемодинамических
расстройств,  внося  существенный вклад в механиз�

Таблица   1

Показатели ККС крови у  пациентов 
с  системными нарушениями гемодинамики

Здесь и в табл. 2: * достоверность различий по сравнению с контрольной группой (p<0,05).

Группы
обследованных

Калликреин,
мкмоль/БАЭЭ/мин/мл

Прекалликреин,
мкмоль/БАЭЭ/мин/мл

ПАГ
(n=40) 

1�я 30,18±1,23* 274,35±11,64*

2�я 38,29±0,87* 233,80±9,54*

АГ
(n=30) 

1�я 7,14±0,54 298,87±5,44

2�я 11,92±1,03 307,56±7,01

Контроль
(n= 30)

1�я 6,81±0,77 310,16±4,82

2�я 12,19±1,12 295,24±5,04

Таблица   2

Показатели активности ингибиторов кининогеназ у пациентов 
с системными нарушениями АД

Группы
обследованных

α1АТ, ИЕ/мл α2МГ, ИЕ/мл

ПАГ
(n=40) 

1�я 24,07±0,6* 4,02±0,15*

2�я 27,52±1,3* 4,35±0,09*

АГ
(n=30) 

1�я 18,80±0,7 4,50±0,08

2�я 19,68±1,1 4,85±0,17

Контроль
(n= 30)

1�я 19,02±0,9 4,75±0,10

2�я 20,56±0,6 5,07±0,14
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мы формирования патологических синдромов и
обусловливая особенности клинического течения бо�
лезни.  Результаты работы позволят осуществлять

дифференцированный подход  к коррекции и профи�
лактике нарушений центральной и региональной ге�
модинамики при сосудистых дистониях у детей. 
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Было обследовано 53 ребенка с артериальной гипертензией (АГ) в возрасте 15,1±1,72 лет и 19 детей
контрольной группы, сравнимых с основной по полу и возрасту. Показана высокая распространенность ме�
таболических нарушений в группе детей, страдающих АГ, причем сопряженность тяжести структурного
компонента метаболического синдрома и степени выраженности гипертензивных проявлений показана
только для ожирения. Распространенность дислипидемий и нарушений глюкозотолерантности не зависела
от клинических особенностей течения АГ и массы тела обследуемого. Можно предположить, что формиро�
вание метаболического синдрома в детском и подростковом возрасте имеет свои особенности, которыми, в
частности, является неоднородность структуры и времени возникновения манифестирующих симптомов.

The aim of this study is to examine the association between arterial hypertension and other components
of metabolic syndrome in children and adolescents. 53 children with an arterial hypertension (AH) in the age
of 15,1±1,72 years and 19 normotensive children was investigated. We exposed high prevalence of metabolic
disturbances at children with AH. More early beginning and more heavy flow of AH was exposed in children
with obesity and overweight of body. Lipid abnormalities and impaired glucose tolerance significantly more
were frequently observed at children with АH, in comparison with normotensive children.

Артериальная гипертензия (АГ) в настоящее вре�
мя является величайшей в истории человечества не�
инфекционной пандемией, определяющей структуру
кардиоваскулярной заболеваемости и смертности. По
данным рабочей группы ВОЗ (1997), Россия по смерт�
ности от ИБС и инсультов мозга, являющихся основ�
ными осложнениями АГ, занимает одно из первых
мест в Европе. В настоящее время доказано, что прог�
ноз данного заболевания существенно ухудшает нали�
чие у больного метаболических нарушений, обеспечи�

вающих вкупе с гипертензионным синдромом раннее
поражение органов�мишеней и развитие инвалидизи�
рующих осложнений. В связи с изложенным целью
нашей работы стала оценка распространенности,
структуры и клинической сопряженности метаболи�
ческих нарушений у детей и подростков с АГ.

Материалы и методы исследования

В стационаре Клиники ГУ НЦ МЭ ВСНЦ СО
РАМН было обследовано 53 подростка (38 мальчи�
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