
5

Лишманов Ю.Б. – Радионуклидная семиотика легочной гипертензии и продукция оксида азота у детей

Как известно, на долю врожденных пороков

сердца (ВПС) приходится от 30 до 45% всех аномаD

лий развития. При этом, в структуре детской смертD

ности ВПС стабильно занимают первое место [6].

Следует акцентировать внимание на том, что основD

ным патогенетическим звеном гемодинамических

нарушений при, так называемых, «бледных» пороD

ках является гиперволемия малого круга кровообраD

щения (МКК), осложняемая развитием легочной

гипертензии (ЛГ), которая, в свою очередь, увелиD

чивает риск правожелудочковой сердечной недостаD

точности и отрицательно отражается на результатах

хирургического лечения [2]. Известно, что ЛГ часто

сопровождается несостоятельностью многих гумоD

ральных механизмов регуляции сосудистого тонуса,

в том числе – и нарушением продукции оксида азоD

та [5, 17]. Еще до 70Dх годов прошлого столетия окD

сид азота (NO) считался лишь токсичным агентом

внешней среды, способным взаимодействовать с геD

моглобином. Однако в 1980 году Р. Фуршготт и Г. ЗаD

вадский опубликовали в журнале “Nature” работу о

факторе релаксации эндотелия [14], а в 1987 г. С.

Монкада доказал, что этим фактором является неорD

ганический нитрат [20]. Обнаружилось, что большиD

нство веществ, влияющих на тонус сосудов, вызываD

ют выделение из эндотелия NO, который играет

ключевую роль в механизмах релаксации гладкой

мускулатуры. Одновременно отметим, что действие

многих известных вазодилататоров при их аппликаD

ции непосредственно на гладкомышечную клетку

может оказаться прямо противоположным, т.е. вызD

вать вазоконстрикцию [4].

Радионуклидная индикация, ни в коей мере не

конкурируя с ультразвуковыми и ангиографическими

методиками по информативности, позволяет, в отлиD

чие от последних, объективно оценить легочный кроD

воток на микроциркуляторном уровне. В первую очеD

редь, это утверждение относится к таким методам,

как радионуклидная ангиопульмонография (РАПГ) и

перфузионная сцинтиграфия легких. Эти исследоваD

ния являются неинвазивными, необременительными

для пациента и обеспечивают получение разностоD

ронней информации о функциональном состоянии

МКК [8]. В то же время, остается неясным, в какой

степени изменения сосудов МКК, выявленные при

помощи радионуклидных методов, зависят от наруD

шения продукции вазоактивных субстанций легочD

ными эндотелиоцитами.

Цель данной работы – изучение радионуклидной

семиотики легочной гипертензии и сопоставление

полученных данных с показателями продукции оксиD

да азота у детей, страдающих врожденными пороками

сердца с артериовенозным сбросом крови.

Материал и методы
Объектом исследования явились 45 детей, страдаD

ющих ВПС с артериоDвенозным сбросом крови.

Средний возраст больных детей, среди которых было

18 девочек и 27 мальчиков, составил 12,6±4,5 лет.

Дефект межпредсердной перегородки (ДМПП)

выявлен у 23 (52%) детей, дефект межжелудочковой

перегородки (ДМЖП) – у 10 (21%), открытый артеD

риальный проток (ОАП) – у 12 (27%). У всех пациенD
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тов имело место нарушение кровообращения IDIII

ФК по NYHA и легочная гипертензия: у 28 – I стадия

по классификации В.И. Бураковского, у 6 – II, у 5 –

III и у 6 – IV. Хирургическая коррекция порока на

открытом сердце была выполнена у 15 пациентов, энD

доваскулярная пластика дефекта – у 30.

Всем детям с ВПС было проведено полное клиниD

коDинструментальное обследование, включавшее в

себя ЭКГ, обзорную рентгенографию органов грудD

ной клетки, эхокардиографическое исследование на

ультразвуковом комплексе «Acuson» (USA). При неD

обходимости выполняли зондирование правых отдеD

лов сердца в сочетании с фармакологическими проD

бами. По величине давления в легочной артерии (ЛА)

пациенты были подразделены на 2 группы: I (n=30) –

с давлением в ЛА до 30 мм рт.ст. и II (n=15) – более 30

мм рт.ст.

В качестве контроля были обследованы 15 сопосD

тавимых по полу и возрасту детей, у которых после

всестороннего обследования диагноз врожденного

порока сердца был исключен.

Легочную гемодинамику оценивали методом раD

дионуклидной ангиопульмонографии с 99mTсDДТПА.

Во время исследования больной находился в клиносD

татическом положении. Детектор гаммаDкамеры усD

танавливали над грудной клеткой в левой переднеD

косой проекции (LAO 45°) с каудальным наклоном

15°, в позиции наилучшего визуального «разделения»

правого и левого желудочков. В ходе обработки опреD

деляли следующие показатели. Артериальное модальD

ное время (TAM) – характеризующее, преимущестD

венно, кровоток в крупных и мелких артериях, артеD

риолах и капиллярах легких. Венозное модальное

время (TVM) – позволяющее судить о циркуляции

крови в венах МКК и левых полостях сердца. ЛегочD

ное время (ТPULM) – сумма артериального и венозноD

го модального времен. Внутрисердечное шунтироваD

ние крови (C2/C1) – показатель, отражающий время

и интенсивность появления на пульмонограмме волD

ны ранней рециркуляции индикатора, пропорционаD

лен уровню внутрисердечного сброса крови. Период

полуопорожнения правого желудочка (Т1/2RV) и пеD

риод полуопорожнения легочной артерии (Т1/2AP),

выступающие в роли косвенных критериев, соответD

ственно, сократительной способности правого желуD

дочка и легочно–сосудистого сопротивления.

Для суждения о резервных возможностях МКК и

обратимости изменений легочных сосудов радионукD

лидное исследование выполняли в сочетании с лекаD

рственными тестами (нитроглицерин, нифедипин).

Действие вазодилататора на легочную гемодинамику

считали значимым при изменении показателей РАПГ

не менее, чем на ±10% от исходного уровня.

Эндотелиальную функцию оценивали в покое и

на фоне применения эналаприла по уровню стабильD

ных метаболитов оксида азота (NO) – нитратD и нитD

ритDанионов в плазме крови. Забор крови проводили

с гепарином утром натощак в покое и через 60D90 мин

после внутривенного введения эналаприла (1,25 мг).

Пациенты в течение 2D3 дней накануне исследования

не употребляли в пищу нитратDсодержащих продукD

тов. Кровь центрифугировали при 3000 об/мин. ПоD

лученную плазму депротеинизировали с помощью

ZnSO4. Под действием омедненного кадмия (при

pH=9) нитратDионы восстанавливали до нитритDиоD

нов, содержание которых определяли с помощью реD

актива Грисса. Концентрацию нитритDионов опредеD

ляли как после, так и до восстановления, что сделало

возможным определение не только конечной концеD

нтрации нитритDионов, но и оценку вклада нитратD

анионов в суммарную продукцию оксида азота.

Статистическую обработку материала проводили

при помощи программы Statistica 6.0 by StatSoft. ЗнаD

чения представлены как среднее±стандартное отклоD

нение (М±Sd). Достоверность различий оценивали

по непараметрическим критериям ManDWhitney и

Wilcoxon. Статистически значимыми считали разлиD

чия при значениях p<0,05. Для определения взаимосD

вязи между отдельными количественными признакаD

ми проводили однофакторный регрессионный анаD

лиз.

Результаты и обсуждение
Состояние легочной гемодинамики у пациентов с

ВПС.

Как видно из табл. 1, на предоперационном этапе

обследования у больных I группы (с «нормальным»

давлением в ЛА) были зарегистрированы достоверно

более низкие, по сравнению с контролем, ТLEG и TAM.

Венозное время (ТVM) практически не отличалось от

такового в контрольной группе. Определяемые значеD

ния показателя С2/С1 при этом свидетельствовали о

наличии волны ранней рециркуляции крови. УскореD

ние кровотока по сосудам МКК у пациентов I группы

обусловлено, на наш взгляд, следующим. Дефект внутD

рисердечных перегородок или открытый артериальD

ный проток приводят к шунтированию артериальной

крови в систему малого круга кровообращения по граD

диенту давления. Этот гемодинамический фактор опD

ределяет объемную перегрузку правого желудочка,

что, в соответствии с механизмом ФранкаDСтарлинга,

способствует повышению его сократимости. УвелиD

ченная контрактильная функция правого желудочка, в

условиях нормального тонуса легочных артериол, реаD

лизуется ускорением легочного кровотока.

Для врожденных пороков сердца характерны знаD

чения показателя С2/С1, превышающие 0,4 [8]. Среди

детей, включенных в наше исследование, лишь у 5

(11%)  наблюдались заниженные параметры данного

показателя. Проанализировав гемодинамику малого
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круга таких детей, мы выяснили, что давление в леD

гочной артерии и правом желудочке у них составляло,

соответственно, 32,6±6,11 и 33,0±3,91 мм рт.ст. ИныD

ми словами, эти показатели лишь незначительно преD

высили нормальные значения.

Давление в легочной артерии (PAP) в целом по выD

борке достоверно коррелирует с артериальным моD

дальным временем (R=0,48; p=0,016) и периодом поD

луопорожнения правого желудочка (R=0,48;

p=0,021). Отношение легочного кровотока к системD

ному (Qp/Qs) достоверно положительно взаимосвязаD

но с показателем, отражающим время и интенсивD

ность появления на пульмонограмме волны ранней

рециркуляции индикатора (R=0,38; p=0,33).

Таким образом, артериальное модальное время, отD

ражающее, как уже было сказано, скорость линейного

кровотока в легочных артериях, находится в прямой

корреляционной зависимости от давления в легочной

артерии. Такая взаимосвязь выглядит вполне логичD

ной, если принять во внимание тот факт, что при втоD

ричной легочной гипертензии, сформировавшейся на

фоне гиперволемии МКК, патофизиологические и паD

томорфологические изменения затрагивают, преимуD

щественно, прекапиллярные артериолы [2, 1].

Период полуопорожнения правого желудочка

(Т1/2RV) определяется по нисходящему отрезку криD

вой «активностьDвремя», построенной из соответD

ствующей зоны интереса, и, в какойDто мере характеD

ризует секундную фракцию выброса, т.е. приблизиD

тельно показывает, какая часть крови, находящейся в

правых отделах сердца, выбрасывается в ЛА за 1 сек.

В норме Т1/2RV составляет 1,19– 2,0 с, а увеличение

этого показателя свидетельствует о снижении сокраD

тительной способности миокарда правого желудочка

и дилатации его полости [8]. С точки зрения гемодиD

намических законов именно T1/2RV в наибольшей

степени отражает давление в легочных сосудах, так

как напрямую зависит от легочного сосудистого сопD

ротивления.

Отсутствие корреляции между периодом полуопоD

рожнения легочной артерии (T1/2AP) и давлением в

легочной артерии объясняется, на наш взгляд, искD

лючительно методическими аспектами. Дело в том,

что в левой переднеDкосой проекции изображение леD

гочной артерии накладывается на сцинтиграммы леD

вого предсердия и дуги аорты. Следовательно, первые

порции РФП, покинувшие a. pulmonalis и уже проD

шедшие по сосудам МКК, повторно регистрируются

в зоне интереса ЛА раньше, чем произойдет полуопоD

рожнение последней. В связи с этим, корректное опD

ределение Т1/2AP не всегда бывает возможным.

Отношение легочного кровотока к системному

(Qp/Qs) достоверно коррелировало лишь с показатеD

лем внутрисердечного сброса крови (C2/C1). Этот

факт вполне объясним с точки зрения того, что давD

ление в легочных сосудах практически не зависит от

размеров септального дефекта и/или уровня сброса

крови [1, 2, 6].

Таблица 1
Основные показатели РАПГ, зарегистрированные в состоянии покоя, в контрольной и обеих группах пациентов

до и после коррекции порока (M±Sd)

Показатель  ТPULM (сек.) ТAM (сек.) ТVM (сек.) T1/2RV (сек.) С2/С1 (у.е.)
Группа 

Контроль 5,52±0,28 3,06±0,16 2,46±0,15 1,93±0,50 0,37±0,01

I группа до коррекции 4,63±0,22* 2,32±0,13* 2,30±0,14 2,27±1,05 0,54±0,02*

I группа после коррекции 5,37±0,26 2,94±0,11# 2,43±0,16 2,03±0,76 0,41±0,02#

II группа до коррекции 10,22±0,91* 5,53±0,42* 4,68±0,49* 2,77±1,36* 0,73±0,02*

II группа после коррекции 6,34±0,65# 3,61±0,31# 2,73±0,24# 2,06±0,68 0,47±0,02#

Примечание: * � достоверно по сравнению с контролем (Mann�Whitney test); p<0,05; # � достоверно, по сравнению с
состоянием до коррекции патологического сброса крови (Wilcoxon�test); p<0,05.

Таблица 2
Значение показателей РАПГ в контрольной группе и у пациентов I и II групп до и после коррекции врожденного

порока сердца (M±Sd)

Пока� Контроль I группа I группа I до и I после I после и II группа II группа II до и II после и 
затель до после Wilcoxon – контроль до после II после контроль 

test U�test Wilcoxon – U�test
test

ТPUL 5,68±1,19 4,91±1,42 5,43±1,02 P=0,0086 p=0,7974 5,83±2,77 6,32±2,08 p=0,046* p=0,4835

ТАМ 2,91±0,68 2,41±0,75 3,05±0,66 P=0,0017 p=0,3147 3,36±1,65 3,42±0,84 p=0,0179* p=0,1127

ТVM 2,76±0,76 2,49±0,84 2,38±0,50 P=0,9256 p=0,1639 2,47±1,42 2,89±1,34 p=0,1762 p=0,9718

Т1/2RV 1,93±0,50 2,27±1,05 2,03±0,76 P=0,6008 p=0,9876 2,77±1,36 2,06±0,68 p=0,2048 p=0,8601

Т1/2AP 3,00±1,05 2,88±0,88 2,46±0,71 P=0,1337 p=0,3861 3,68±2,04 2,61±1,14 p=0,1762 p=0,3237

С2/С1 0,38±0,08 0,52±0,13 0,37±0,09 P=0,0033 p=0,9137 0,63±0,12 0,40±0,16 p=0,0179 p=0,9157
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У пациентов II группы уже в покое имело место

замедление пассажа радиоактивного болюса по сосуD

дам МКК, на что указывали более высокие, по сравD

нению как с контролем (статистически незначимо),

так и с больными I группы (достоверно) показатели

артериального времени. Это снижение скорости леD

гочного кровотока является, по нашему мнению, реD

зультатом спазма артериол МКК.

Кроме того, показатель Т1/2RV у пациентов II

группы достоверно превышал контрольные значеD

ния, что указывает на снижение фракции выброса

правого желудочка. Это обусловлено высоким давлеD

нием в системе легочной артерии. Подтверждает наD

ше предположение и то, что у таких пациентов рентD

генологически определялось увеличение 2Dй дуги по

левому контуру сердца, «обрубленность» основных

легочных стволов, а по данным ЭхоКГ – выраженная

регургитация на трехстворчатом клапане в сочетании

с увеличением полости правого желудочка и диаметD

ра ствола ЛА. Показатель С2/С1 был достоверно больD

ше как по сравнению с контрольной, так и с IDй групD

пами.

Резюмируя данный раздел работы, необходимо

подчеркнуть, что показатели РАПГ имеют довольно

тесную взаимосвязь с показателями легочной гемоD

динамики, определяемыми при помощи допплерD

эхокардиографии. Все это позволяет использовать

радионуклидный метод исследования для объективD

ной оценки микроциркуляции МКК.

Хирургическая коррекция ВПС в I группе больных

приводила к достоверному увеличению времени транD

зита радиоактивного болюса по сосудам МКК и

уменьшению показателя С2/С1 по отношению к доD

операционным значениям (табл. 2). Увеличение леD

гочного и артериального модального времен указываD

ет на замедление кровотока по артериолам МКК. ТаD

кой гемодинамический эффект объясняется, с нашей

точки зрения, нормализацией функции правого желуD

дочка, а уменьшение показателя С2/С1 явно обусловD

лено устранением патологического шунтирования

крови. В целом, можно сказать, что после устранения

сердечного порока у этих пациентов происходила

нормализация легочного кровообращения, поскольку

исчезали достоверные отличия показателей РАПГ от

аналогичных значений контрольной группы.

Коррекция порока у пациентов II группы привоD

дила лишь к достоверному снижению показателя

С2/С1. Значимых изменений легочного и артериальD

ного модального времен не определялось. У данных

больных давление в легочной артерии, по данным

ЭхоКГ, оставалось повышенным. Это может быть

связано как с выраженным ангиоспазмом, так и с уже

развившимися патоморфологическими изменениями

сосудистой стенки.

Для определения вазодилатационного резерва соD

судов МКК у всех больных в предоперационном пеD

риоде выполняли фармакологическое тестирование с

вазодилататорами.

Оказалось, что у пациентов с нормальным давлеD

нием в легочной артерии применение нифедипина и

нитроглицерина приводило к нормализации скоростD

ных показателей малого круга, а у пациентов с легочD

ной гипертензией улучшения большинства показатеD

лей РАПГ не происходило.

На основании этого можно сделать вывод, что боD

лее высокая, по сравнению с контролем, скорость

прохождения радионуклидного болюса по сосудам

легких и нормализация показателей РАПГ в ответ на

использование вазодилататоров характерны для блаD

гоприятного прогноза течения послеоперационного

периода. В то же время, замедленная, по сравнению с

контролем, скорость прохождения радионуклидного

болюса по сосудам легких и отсутствие изменений

РАПГ в ответ на использование вазодилататоров гоD

ворит в пользу неблагоприятного прогноза.

Правомерность сделанной нами прогностической

оценки подтверждается тем, что у пациентов IDй

группы уже на ранних сроках после коррекции пороD

ка происходила нормализация давления в правом жеD

лудочке (29,06±8,87 мм рт.ст), тогда как во IIDй (небD

лагоприятной) группе давление в ПЖ не нормализоD

валось (35,28±20,67 мм рт.ст.).

Продукция оксида азота
В целом по выборке была выявлена достоверная

положительная корреляция уровня нитратDанионов с

давлением в легочной артерии (r=0,66; p=0,0005).

У пациентов IDй группы в состоянии функциоD

нального покоя мы отмечали недостоверно более выD

сокую, по сравнению с детьми контрольной группы,

Таблица 3
Влияние устранения патологического сброса крови на концентрацию стабильных метаболитов оксида азота в

покое и на фоне применения эналаприла у пациентов  I и II групп (M±Sd)

I группа до I группа после Wilcoxon�test II группа до II группа Wilcoxon�
устранения устранения устранения после устране� test
порока порока порока ния порока

Нитрит�анионы (ммоль/л) 2,40±1,29 3,56±3,05 p=0,231 3,56±3,55 5,04±2,46 p=0,236

Нитрат�анионы (ммоль/л) 6,10±3,18 4,73±2,23 p=0,120 9,41±7,07 4,67±2,70 p=0,128

Сумма (ммоль/л) 8,54±2,80 7,99±2,15 p=0,286 12,98±9,53 9,72±3,36 p=0,865
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концентрацию нитритDанионов в плазме крови. УроD

вень нитратDанионов и суммарная продукция оксида

азота в IDй группе были недостоверно ниже, чем в

контроле.

У больных IIDй группы, по сравнению со здоровыD

ми детьми, в состоянии покоя наблюдались достоверD

но более высокие значения нитритDанионов в плазме

крови. Концентрация нитратDанионов и суммарный

уровень NO также превышали аналогичные значения

контрольной группы, однако эти различия носили

характер тенденции. При сравнении базального уровD

ня стабильных метаболитов оксида азота между пациD

ентами I и II групп мы обнаружили, что у детей с давD

лением в ЛА>30 мм рт.ст. уровень нитритDанионов,

нитратDанионов и суммарная продукция оксида азота

недостоверно превышали значения, зафиксированD

ные у детей I группы.

Более высокий уровень нитритDанионов у пациD

ентов IDй группы, по сравнению с контрольными

значениями, объясняются, на наш взгляд, следуюD

щим. Известно, что, наиболее важными физиологиD

ческими стимулами для активации конститутивной

эндотелиальной NODсинтазы (eNOS) – фермента,

синтезирующего NO из LDаргинина, является измеD

нение концентрации кислорода и напряжения сдвиD

га, т.е. смещение крови по отношению к эндотелиD

альным клеткам [12, 3]. В связи с этим, можно предD

положить, что повышенное поступление крови в

МКК, имеющее место при ВПС, приводит к увелиD

чению активности этой изоформы фермента, что реD

ализуется увеличением плазменной концентрации

нитритDанионов. При этом остается не совсем поD

нятным, почему уровень нитратDанионов и суммарD

ная продукция оксида азота в IDй группе пациентов

меньше, по сравнению с контролем. Возможно, это

связано с уменьшением окислительной способности

крови, имеющей место в условиях гипоксии. Так, в

литературе имеются данные об отрицательном влияD

нии хронической гипоксии на обусловленную NO

релаксацию легочных сосудов. Кроме того, известно,

что хроническая гипоксия может способствовать ваD

зоконстрикции в ответ на воздействие эндотелина,

вазопрессина, а также неадекватному сосудистому

ответу на ацетилхолин и субстанцию Р, освобождеD

ние которых из холинергических или сенсорных

нервных окончаний в условиях нормоксии вызывает

вазодилатацию [7,21].

Повышенный уровень концентрации стабильных

метаболитов оксида азота в плазме крови пациентов с

ЛГ, по сравнению как с контрольной, так и с IDй групD

пами обследуемых, мы склонны объяснять активациD

ей содержащейся в альвеолярных макрофагах индуD

цибельной формы NODсинтазы (iNOS), которая, как

известно, увеличивает свою активность при ряде паD

тологических состояний [3], в том числе – и при увеD

личении объема легочного кровотока [11,22]. ПредD

полагать вклад eNOS в повышение концентрации окD

сида азота под влиянием увеличенного напряжения

сдвига не приходится. Поскольку, воDпервых, eNOS и

iNOS находятся в антагонистических отношениях, а

воDвторых, проведенные недавно экспериментальD

ные исследования показали, что активность eNOS не

зависит от степени легочной гипертензии [10]. Кроме

того, в исследовании Ferreiro, в котором проводилось

сопоставление концентрации eNOS и iNOS у больD

ных ВПС «цианотичного» и «ацианотичного» типов

было показано, что у пациентов с пороками «синего»

типа уровень еNOS был менее, а уровень iNOS – боD

лее высоким, по сравнению с детьми, имеющими поD

рок «бледного» типа. Такие различия авторы объясD

няли разной степенью гипоксии этих групп пациенD

тов [13]. В связи с этим, можно предположить, что

увеличение толщины мышечного слоя легочных соD

судов, а также реверсия сброса при высокой легочной

гипертензии приводит к формированию циркуляторD

ной гипоксии, влекущей за собой повышение уровня

оксида азота в плазме крови за счет активации именD

но iNOS.

В нашем исследовании не было выявлено зависиD

мости концентрации стабильных метаболитов оксида

азота от уровня Qp/Qs. Кроме того, данный показаD

тель не был достоверно взаимосвязан ни с давлением

в правом желудочке, ни с давлением в легочной артеD

рии. В этом аспекте полученные нами данные соглаD

суются с результатами работы Gorenflo et al. [15]. ОтD

сутствие такой зависимости объясняется тем, что

уровень давления в легочной артерии определяется

не столько размером внутрисердечного дефекта и

объемом шунтируемой крови, сколько степенью выD

раженности ангиоспазма и скоростью прогрессироD

вания анатомических изменений легочных микросоD

судов.

После устранения патологического шунтирования

крови мы, по сравнению с дооперационными данныD

ми, отмечали недостоверное уменьшение концентраD

ции нитратDанионов в крови больных как IDй (с

6,10±3,18 до 4,73±2,23; p=0,120), так и IIDй (с

9,41±7,07 до 4,67±2,70; p=0,128) групп (табл. 3). УроD

вень нитритDанионов при этом несколько увеличиD

вался (I группа – с 2,40±1,29 до 3,56±3,05; p=0,231),

(II группа – с 3,56±3,55 до 5,04±2,46: p=0,236).

Уменьшение концентрации нитратDанионов в плазме

крови мы связываем с уменьшением активности

iNOS после устранения патологического сброса кроD

ви. Таким образом, можно сказать, что именно уроD

вень нитратDанионов, продемонстрировавший тесD

ную взаимосвязь с давлением в легочной артерии и

снизившийся после коррекции порока, является наиD

более информативным маркером нарушения эндотеD

лиальной функции при ЛГ.
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На основании этого мы предположили, что приD

менение в предоперационном периоде препаратов,

улучшающих функцию эндотелия, теоретически

должно приводить к уменьшению содержания нитD

ратDанионов в плазме крови. В качестве такого преD

парата мы выбрали эналаприл. Обоснованием проD

ведения острой фармакологической пробы с данD

ным лекарственным агентом послужили для нас

представления о том, что ангиотензинDпревращаюD

щий фермент (АПФ) участвует в формировании энD

дотелиальной дисфункции у пациентов с ВПС, так

как по своим биохимическим свойствам АПФ иденD

тичен кининазе II, которая инактивирует брадикиD

нин. Следовательно, повышенное содержание АПФ

может привести к уменьшению брадикининDзавиD

симого эндотелиального синтеза NO [19], простаD

циклина [1] и эндотелийDзависимого фактора гиD

перполяризации [18] в эндотелии легочных сосудов.

В то же время, в исследовании Horing et al. было поD

казано, что применение ингибиторов АПФ привоD

дит к улучшению эндотелийDзависимой вазодилатаD

ции по брадикининDопосредованному механизму

[16]. В нашей работе применение эналаприла в

группе детей без легочной гипертензии приводило к

уменьшению концентрации нитратDанионов в плазD

ме крови у 24% пациентов, что говорит о нормальD

ной эндотелийDзависимой дилатации легочных соD

судов. У 83% детей с легочной гипертензией в проD

цессе тестировании с эналаприлом наблюдалась

преимущественная тенденция к увеличению (или

отсутствие реакции) уровня нитратDанионов, что

можно трактовать как признак эндотелиальной дисD

функции легочных сосудов.

Выводы
1. Радионуклидная ангиопульмонография в сочеD

тании с острыми фармакологическими тестами (ниD

федипин и/или эналаприл) позволяет адекватно оцеD

нивать состояние вазомоторных резервов малого круD

га кровообращения у больных, страдающих врожденD

ными пороками сердца с артериоDвенозным сбросом

крови.

2. Увеличение скоростных показателей радионукD

лидной ангиопульмонографии в ходе проведения

фармакологических тестов с вазодилататорами у деD

тей с легочной гипертензией указывает на сохраненD

ный резерв сосудов малого круга кровообращения и

служит благоприятным прогностическим признаком.

3. Уменьшение концентрации нитратDанионов в

плазме крови на фоне действия эналаприла указываD

ет на сохраненную эндотелийDзависимую дилатацию

легочных сосудов.
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Abstract

Radionuclide assessment of pulmonary hemodynamics was performed in 45 children with congenital heart valve patholo=

gy and increased pulmonary blood flow. Radionuclide angiopulmonography was performed at rest and during acute pharma=

cological tests, before and after valve surgery. Basal and enalapril=stimulated plasma concentrations of stable NO metabolites

(nitrite and nitrate anions) were measured. Radionuclide bolus speed dynamics after vasodilatator (niphedipine, enalapril)

administration demonstrated pulmonary circulation reserve. Plasma levels of NO metabolites were used in erectile dysfunc=

tion verification.

Keywords: Radionuclide methods, pulmonary circulation, congenital heart valve disease, stable NO metabolites. 
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