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Одним из современных нетрадиционных мето-
дов коррекции функциональной патологии 

сердечно-сосудистой системы является нейро-
транс плантация эмбриональных мозгоспецифи-
ческих тканей, которые влияют на нейромедиатор-
ные, нейротрофические и синаптические процес-
сы и не имеют антигенов гистосовместимости. В 

настоящее время с терапевтической целью широ-
ко используют медицинские пиявки. Результаты, 
полученные в нашей лаборатории, свидетельству-
ют о положительных эффектах имплантации эмб-
риональных тканей передних отделов медицинс-
кой пиявки при функциональных нарушениях де-
ятельности мозга [4]. Известно, что в секрете 
слюнных желез пиявки, наряду с гирудином, содер-
жатся другие биологически активные соединения, 

Нейробиологические механизмы 
формирования артериальной гипертензии  
у крыс и ее коррекция способом дистантной 
имплантации эмбриональных тканей 
передних отделов пиявки

Цель — изучить влияние дистантной имплантации эмбриональных тканей передних отделов пиявки на 
изменение гемодинамических показателей и эмоциональных реакций у животных с артериальной 
гипертензией.

Материалы и методы. Исследования проведены на 30 беспородных белых крысах-самцах. После фор-
мирования артериальной гипертензии методом создания зооконфликтной ситуации крысам была проведена 
дистантная имплантация эмбриональных тканей передних отделов пиявки подкожно в область проекции треть-
его шейного позвонка. Измерение систолического артериального давления и латентного периода иммобиль-
ности, регистрацию ЭКГ осуществляли у интактных животных, после формирования артериальной гипертензии 
и после дистантной имплантации эмбриональных тканей передних отделов пиявки.

Результаты. Полученные результаты статистического и корреляционного анализа вариабельности сер-
дечного ритма, латентного периода иммобильности в тесте «подвешивание за хвост» свидетельствуют об актив-
ном участии симпатической вегетативной нервной системы в регуляции сердечно-сосудистой деятельности у 
крыс с артериальной гипертензией. После дистантной имплантации передних сегментов эмбриональной пияв-
ки отмечено усиление парасимпатических влияний вегетативной нервной системы по сравнению с показателя-
ми после стресс-воздействия. Дистантная имплантация эмбриональных тканей передних отделов пиявки — 
малоинвазивна по сравнению с внутримозговой трансплантацией и создает более долгосрочный эффект в 
отличие от традиционной гирудотерапии.

Выводы. Установлен положительный терапевтический эффект дистантной имплантации эмбриональных 
тканей передних отделов пиявки у крыс с артериальной гипертензией, о чем свидетельствует нормализация 
систолического артериального давления на фоне активации адаптивных систем организма животных.
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оказывающие направленное действие на анти-
свертывающую систему крови [2, 5, 12].

Цель исследования — изучить влияние дистан-
тной имплантации эмбриональных тканей пере-
дних отделов пиявки на изменение гемодинами-
ческих показателей и эмоциональных реакций у 
животных с артериальной гипертензией.

Материалы и методы

Исследования проведены на 30 беспородных 
белых крысах-самцах. Все эксперименты проводи-
ли согласно Европейской конвенции по защите 
позвоночных животных, используемых для экспе-
риментальных и других целей. Животных содержа-
ли при естественном световом режиме и свобод-
ном доступе к воде и корму.

У интактных животных формировали экспери-
ментальную артериальную гипертензию путем со-
здания конфликтной ситуации в зоосоциальной 
группе. Для этого на протяжении 3 — 4 нед живот-
ных на 1 ч помещали в камеру, к полу которой в 
вероятностном режиме подавали электрический 
ток порогового значения. После формирования 
артериальной гипертензии проводили дистантную 
имплантацию эмбриональных тканей передних 
отделов пиявки. Непосредственно перед имплан-
тацией вскрывали кокон, взятый на поздних сро-
ках эмбриогенеза, в стерильную чашку Петри с 
физиологическим раствором, находящуюся на 
льду, извлекали нитчатки, отсекали скальпелем 
4 — 5 передних сегментов. Животным в состоянии 
наркоза делали разрез кожного покрова (5 мм) в 
проекции третьего шейного позвонка, который 
углубляли на 10 — 15 мм латерально под кожу, по-
мещали имплантат, разрез ушивали и обрабаты-
вали антисептиком [11].

Измерение систолического артериального дав-
ления [12] и латентного периода иммобильности в 

тесте «подвешивание за хвост» [7], регистрацию ЭКГ 
проводили у интактных животных, после формиро-
вания артериальной гипертензии и на 30-е сутки 
после дистантной имплантации эмбриональных тка-
ней передних отделов пиявки. После завершения 
эксперимента осуществляли эвтаназию крыс внут-
рибрюшинным введением летальной дозы наркоти-
ческого вещества и проводили макроморфологи-
ческий контроль состояния имплантата.

По ЭКГ расчитывали следующие показатели: 
средняя продолжительность сердечного цикла 
(RR), частота сердечных сокращений (ЧСС), мода 
(Мо), амплитуда моды (АМо), вариационный размах 
( Х), индекс напряжения регуляторных систем (ИН), 
индекс вегетативного равновесия (ИВР), вегета-
тивный показатель ритма (ВПР), напряженность 
сердечного ритма (НСР), показатель адекватности 
процессов регуляции (ПАПР), как критерии коли-
чественной оценки состояния процессов регуляции 
сердечно-сосудистой деятельности [1, 6, 8].

Результаты обрабатывали статистическими ме-
тодами с помощью программ Microsoft Excel и па-
кета статистических программ Statistica 6.0 
(StatSoft) с использованием непараметрических t-
критерия Вилкоксона и критерия Манна — Уитни, 
определяли средние значения и ошибку средней 
арифметической величины.

Результаты и обсуждение

Для исследований использовали половозрелых 
крыс, у которых в исходном состоянии латентный пе-
риод иммобильности в тесте «подвешивание за хвост» 
в среднем составлял (12,90 ± 1,04) с, систолическое 
артериальное давление — (108,9 ± 3,6) мм рт. ст., 
что, наряду с исследуемыми показателями ЭКГ, 
соответствовало нормальным значениям для ин-
тактных животных (таблица, рис. 1). Для исходного 
состояния сердечно-сосудистой системы крыс был 

Т а б л и ц а 
Динамика показателей сердечно-сосудистой деятельности крыс 

Показатель Исходные данные
После формирования 

артериальной гипертензии
Через 30 суток после 

дистантной имплантации

Интервалы RR, с 0,140 ± 0,004 0,131 ± 0,005  0,141 ± 0,007*

ЧСС, мин–1 432,9 ± 12,4 481,8 ± 15,5  432,5 ± 19,1*

Мо, с 0,139 ± 0,003 0,130 ± 0,004  0,141 ± 0,006*

АМо, количество кардиоинтервалов 10,0 ± 0,8 13,9 ± 1,6  15,2 ± 1,3#

Х, усл. ед. 3,33 ± 0,38 2,39 ± 0,32 2,56 ± 0,27

ИН, усл. ед. 12,7 ± 1,9 29,8 ± 8,7#  23,7 ± 3,1#

ИВР, усл. ед. 3,4 ± 0,5 7,4 ± 2,0#  6,6 ± 1,0#

ВПР, усл. ед. 0,243 ± 0,026 0,182 ± 0,023 0,232 ± 0,045

НСР, усл. ед. 13,8 ± 1,9 21,4 ± 3,5  29,9 ± 5,2#

ПАПР, усл. ед. 73,8 ± 6,4 109,6 ± 14,8  110,6 ± 10,3#

* Различия относительно показателей после формирования артериальной гипертензии статистически значимы (р  0,05).
# Различия относительно исходных данных статистически значимы (р  0,05). 
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характерен правильный синусовый ритм с хоро-
шей выраженностью всех элементов электрокар-
диографической кривой, сегмент S-T чаще всего 
располагался на изолинии (рис. 2А).

У крыс после эмоционального стресс-воздейс-
твия формировалась артериальная гипертензия, 
что подтверждалось достоверным (р < 0,05) повы-
шением систолического артериального давления до 
(137,2 ± 4,9) мм рт. ст. и сопровождалось некото-

рым уменьшением латентного периода иммобиль-
ности в тесте «подвешивание за хвост» ((9,6 ± 1,1) с) 
(см. рис. 1). На ЭКГ животных отмечено снижение 
вольтажа основных зубцов и двухфазный зубец Т. 
По данным литературы, снижение амплитуды зубца 
R и отрицательный зубец Р свидетельствуют о нару-
шении процессов деполяризации в желудочковой 
системе, а также о нарушении синусового ритма, 
вторичное изменение зубца Т, связанное с измене-
нием комплекса QRS, говорит о нарушении прово-
димости возбуждения в миокарде (рис. 2Б) [9]. На 
ЭКГ у 20 % крыс наблюдали нарушения правильного 
синусового ритма в виде синусовых аритмий и экс-
трасистолий (рис. 3). Анализ количественных харак-
теристик вариабельности сердечного ритма пока-
зал, что у 80 % крыс ЧСС имела положительный 
хронотропный эффект, у остальных животных — от-
рицательный, однако средние значения ЧСС не 
имели достоверных отличий. Индекс напряжения 
регуляторных систем и индекс вегетативного равно-
весия достоверно (р < 0,05) повышались (см. табли-
цу), что свидетельствует об увеличении напряжения 
регуляторных систем организма, связанного с уси-
лением активности симпатического звена вегета-
тивной нервной системы. Отмечена симпатическая 
направленность изменений и других исследуемых 
показателей сердечного ритма (см. таблицу). В этот 
период у крыс ухудшалось физическое и эмоцио-
нальное состояние: животные теряли в весе, шерсть 
у них была тусклой, грязной, они были пугливы, на-
сторожены, у отдельных животных наблюдали нару-
шение координации движений.

Через 30 сут после дистантной имплантации 
эмбриональных тканей передних отделов пиявки у 
всех животных отмечали снижение систолическо-
го артериального давления по сравнению со зна-
чениями после воздействия стресса, что обусло-
вило достоверное (р < 0,05) уменьшение данного 

Различия статистически значимы (р  0,05) относительно 
значений: * исходных; # после формирования артериальной 
гипертензии.

Рис. 1. Динамика систолического артериального 
давления (А) и латентного периода иммобильности в 
тесте «подвешивание за хвост» (Б) у крыс 
1 — исходные значения; 2 — после формирования 
артериальной гипертензии; 3 — после дистантной 
имплантации эмбриональных тканей передних 
отделов нитчаток пиявок

Рис. 2. ЭКГ-картина крысы № 8: в исходном состоянии (А), после формирования артериальной гипертензии 
(Б) и после дистантной имплантации эмбриональных тканей передних отделов медицинской пиявки (В)

Б

В

Б

А

А
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гемодинамического показателя в среднем до 
(108,3 ± 3,9) мм рт. ст. Таким образом, среднее 
значение систолического артериального давления 
в опытной группе вернулось к исходному уровню 
(см. рис. 1А). Латентный период иммобильности в 
тесте «подвешивание за хвост» продолжал умень-
шаться, крысы достоверно (р < 0,05) быстрее вы-
полняли данный тест (см. рис. 1Б).

После дистантной имплантации эмбриональных 
тканей передних отделов медицинской пиявки жи-
вотные вели себя более спокойно (у них не было 
реакции страха). Уменьшение латентного периода 
иммобильности в тесте «подвешивание за хвост» 
свидетельствовало о сохранении активирующего 
влияния симпатоадреналовой системы. Согласно 
данным ЭКГ произошло восстановление синусово-
го ритма, процессов деполяризации и реполяриза-
ции в миокарде, повышение амплитуды основных 
зубцов (см. рис. 2).

Математический анализ вариабельности сер-
дечного ритма выявил, что лишь у одного животно-
го ЧСС продолжала повышаться, а у остальных 
крыс отмечен отрицательный хронотропный эф-
фект. Зарегистрировано достоверное (р < 0,05) 
увеличение длительности интервала RR и сниже-
ние ЧСС по сравнению с данными после формиро-
вания артериальной гипертензии и возвращение 
этих показателей к исходным значениям (см. таб-
лицу). Отмечено достоверное (р < 0,05) увеличение 
показателя Мо до (0,141 ± 0,006) с по сравнению с 
показателями после формирования артериальной 
гипертензии, что свидетельствовало о повышении 
активности эндокринного «канала» регуляции [8] 
после дистантной имплантации эмбриональных 
тканей передних отделов медицинской пиявки. 
Однако детальный анализ показателей вариаци-
онной пульсометрии после дистантной импланта-
ции эмбриональных тканей передних отделов пи-
явки и исходных значений выявил сохранение 

влияния симпатического звена вегетативной не-
рвной системы, о чем свидетельствовало досто-
верное (р < 0,05) повышение таких показателей, 
как АМо, НСР и ПАПР.

Таким образом, после дистантной имплантации 
эмбриональных тканей передних отделов меди-
цинской пиявки на фоне сохранения влияния сим-
патического звена вегетативной нервной системы 
происходит усиление активности блуждающего 
нер ва, о чем свидетельствует достоверное повы-
шение основных показателей вариабельности 
сердечного ритма (интервала RR, Мо). Известно, 
что активация парасимпатической нервной систе-
мы оказывает адаптационно-трофическое и за-
щитное воздействие на сердечную мышцу при 
эмоциональном стрессе [16].

С помощью метода корреляционного анализа 
изучали взаимосвязь показателей сердечного 
ритма у крыс в исходном состоянии, после модели-
рования артериальной гипертензии и после дис-
тантной имплантации эмбриональных тканей пе-
редних отделов пиявки (рис. 4). В исходном состо-
янии были выявлены 9 положительных и 10 отри-
цательных достоверно значимых (р < 0,05) корре-
ляционных связей. Наибольшее количество свя-
зей (4 положительные и 2 отрицательные) имел 
показатель НСР, по 5 связей имели показатели Х 
и ИН (1 положительная и 4 отрицательные и 3 по-
ложительные и 2 отрицательные соответственно) 
(см. рис. 4А). После формирования артериальной 
гипертензии произошла трансформация корреля-
ционных связей и увеличение их общего количест-
ва до 26 (13 положительных и 13 отрицательных), 
что свидетельствовало об усилении напряженнос-
ти регуляторных механизмов [1]. Максимальное 
увеличение связей (до 8) отмечено у показателей 
ИВР и ИН (по 4 положительных и 4 отрицательных), 
также увеличивалось количество связей у основ-
ных вариационных показателей сердечного ритма 

Рис. 3. Изменения ЭКГ крысы № 10 после формирования артериальной гипертензии
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(RR, ЧСС, Мо, АМо) (см. рис. 4Б). После дистантной 
имплантации эмбриональных тканей передних от-
делов пиявки количество корреляционных связей 
соответствовало 21 (12 положительных и 9 отри-
цательных). Установлено восстановление практи-
чески всех корреляционных связей, которые су-
ществовали между исследуемыми показателями 
исходно. Максимальное количество связей имели 
два показателя — НСР и ПАПР, при этом показа-
тель ПАПР образовывал 4 новые (3 положитель-
ные и 1 отрицательную) связи и коррелировал 
практически со всеми показателями, за исключе-
нием Х и ВПР (см. рис. 4В), что свидетельствовало 
о высокой степени активации компенсаторных 
адаптивных процессов регуляции.

Результаты статистического и корреляционного 
анализа вариабельности сердечного ритма иллюс-
трируют активное участие симпатической вегета-
тивной нервной системы в регуляции сердечно-со-
судистой деятельности у крыс с артериальной ги-
пертензией. После дистантной имплантации эмб-
риональных тканей передних отделов пиявки по 
сравнению с показателями после стресс-воздейст-
вия отмечено усиление парасимпатических влия-
ний вегетативной нервной системы. По мнению 
К. В. Судакова, уравновешенность взаимодейс-
твия симпатического и парасимпатического отде-
лов вегетативной нервной системы — главное ус-
ловие поддержания гомеостаза [14].

На 30-е сутки после имплантации по окончании 
эксперимента были проведены морфологические 
исследования, которые выявили целостность имп-
лантатов и васкуляризацию окружающих тканей, 
что свидетельствует о жизнеспособности имплан-
тата (рис. 5).

В литературе имеются сведения об успешном 
приживлении аллотрансплантатов эмбриональной 
нервной ткани мозга мышей, миграции и диффе-
ренцировании его клеток в нейрональном и аст-
роглиальном направлениях, а также об образова-
нии связей реципиента с трансплантатом [15]. Из-

  Прямая корреляционная связь 
  Обратная корреляционная связь

Рис. 4. Динамика корреляционных взаимосвязей 
между показателями сердечной деятельности у крыс

Рис. 5. Макроморфологический контроль приживления 
подкожного имплантата эмбриональной ткани 
передних отделов нитчаток пиявок

Исходное состояние

После формирования артериальной гипертензии

После дистантной имплантации эмбриональных  
тканей передних отделов пиявки
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вестна способность секрета слюнных желез меди-
цинской пиявки вызывать гиперпродукцию оксида 
азота эндотелиальными клетками резистивных и 
крупных эпикардиальных артерий [3] и улучшать 
вазомоторную функцию эндотелия резистивных 
сосудов, что вызывает положительный гемодина-
мический эффект в крупных проводящих артериях 
при гирудотерапии [10]. Исходя из этого, можно 
предположить, что имплантат эмбриональных тка-
ней передних отделов пиявок аналогичным обра-
зом влияет на эндотелиальную стенку сосудов, 
оказывая депрессорный эффект на систолическое 
артериальное давление, и нормализует ЭКГ. Воз-
можно, это обусловлено наличием в секрете эмб-
риональных слюнных желез пиявки биологически 
активных соединений: холинестеразы, эталазы, 
дестабилазы, аргиназы и др., которые вступают в 
сложные взаимодействия с медиаторами регуля-
ции гомеостаза.

Отмечено менее травматичное воздействие 
дистантной имплантации эмбриональных тканей 
передних отделов пиявки для реципиента по срав-
нению с внутримозговой трансплантацией и более 
долгосрочный эффект в отличие от традиционной 
гирудотерапии.

Выводы

Результаты статистического и корреляционного 
анализа вариабельности сердечного ритма и ла-
тентного периода иммобильности в тесте «подве-
шивание за хвост» свидетельствуют об активном 
участии симпатической вегетативной нервной сис-
темы в регуляции сердечно-сосудистой деятель-
ности у крыс с артериальной гипертензией.

После дистантной имплантации передних сег-
ментов эмбриональной пиявки по сравнению с 
показателями после стресс-воздействия отмечено 
усиление парасимпатических влияний вегетатив-
ной нервной системы.

Установлен положительный терапевтический 
эффект дистантной имплантации эмбриональных 
тканей передних отделов пиявки у крыс с артери-
альной гипертензией, о чем свидетельствует нор-
мализация систолического артериального давле-
ния на фоне активации адаптивных систем орга-
низма животных.

Дистантная имплантация эмбриональных тка-
ней передних отделов пиявки — малоинвазивна 
по сравнению с внутримозговой трансплантацией 
и создает более долгосрочный эффект в отличие от 
традиционной гирудотерапии.
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Нейробіологічні механізми формування артеріальної гіпертензії  
у щурів та її корекція способом дистантної імплантації 
ембріональних тканин передніх відділів п’явки

Мета — вивчити вплив дистантної імплантації ембріональних тканин передніх відділів п’явки на зміну гемо-
динамічних показників та емоційних реакцій у тварин з артеріальною гіпертензією.

Матеріали і методи. Дослідження проведене на 30 безпородних білих щурах-самцях. Після формуван-
ня артеріальної гіпертензії методом створення зооконфліктної ситуації щурам виконано дистантну імплантацію 
ембріональних тканин передніх відділів п’явки підшкірно в ділянку проекції третього шийного хребця. Ви  мірю -
вання систолічного артеріального тиску і латентного періоду іммобільності, реєстрацію ЕКГ здійснювали в 
інтактних тварин, після формування артеріальної гіпертензії та після дистантної імплантації ембріональних тка-
нин передніх відділів п’явки.

Результати. Отримані результати статистичного та кореляційного аналізу варіабельності серцевого ритму, 
латентного періоду іммобільності в тесті «підвішування за хвіст» свідчать про активну участь симпатичної вегетатив-
ної нервової системи в регуляції серцево-судинної діяльності у щурів з артеріальною гіпертензією. Після дистант-
ної імплантації ембріональних тканин передніх відділів п’явки відзначено посилення парасимпатичних впливів 
вегетативної нервової системи порівняно з показниками після стрес-впливу. Дистантна імплантація ембріональ-
них тканин передніх відділів п’явки — малоінвазивна порівняно з внутрішньомозковою трансплантацією і створює 
триваліший ефект на відміну від традиційної гірудотерапії.

Висновки. Установлено позитивний терапевтичний ефект дистантної імплантації ембріональних тканин 
передніх відділів п’явки у щурів з артеріальною гіпертензією, про що свідчить нормалізація систолічного артері-
ального тиску на тлі активації адаптивних систем організму тварин.

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, дистантна імплантація ембріональних тканин передніх відділів 
п’явки.
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Neurobiological mechanisms of arterial hypertension formation in rats 
and its correction with help distant implantation embryonic  
tissues anterior segments of leech

Objective — investigation of the influence of distant implantation embryonic tissues anterior segments of leech 
on changes in hemodynamic parameters and emotional reactions in animals with arterial hypertension.

Methods and subjects. Investigations were carried out on 30 mongrel white male rats. After the formation of 
arterial hypertension, by creating zoo conflict situation, rats distant implantation embryonic tissues anterior segments 
leeches subcutaneously was conducted in the region of projection of the third cervical vertebra. Measurement of 
systolic blood pressure, the latent period of immobility, ECG registration were performed in intact animals, after the 
formation of arterial hypertension and after distant implantation embryonic tissues anterior segments of leeches.

Results. The obtained results of the statistical and correlation analysis of heart rate variability, the latent period 
of immobility in the test «hanging by the tail» illustrate the active participation of the sympathetic autonomic nervous 
system in the regulation of cardiovascular activity in rats with arterial hypertension. Increased parasympathetic 
influences autonomic nervous system was observed after distant implantation of the anterior segments embryonic 
leech in comparison with indicators of stress after — effects. It should be noted that distant implantation embryonic 
tissues anterior divisions of leech is minimally invasive in comparison with intracerebral transplantation and has long-
lasting effect in comparison with traditional hirudotherapy.

Conclusions. It has been showed a positive effect of distant implantation embryonic tissues anterior segments 
of leech in rats with arterial hypertension, as evidenced by normalization of systolic blood pressure against the 
background of activation of adaptive systems of animals.

Key words: arterial hypertension, distant implantation embryonic tissues anterior divisions of leeches.


