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Гематоэнцефалический барьер (ГЭБ) играет важную 
роль в гомеостатической регуляции микросреды 

мозга, что необходимо для стабильной и скоордини-
рованной деятельности нейронов. ГЭБ участвует в 
избирательном транспорте питательных веществ и 
других необходимых компонентов из крови в паренхиму 
мозга [1]. При острой и хронической ишемии голов-
ного мозга нарушения ГЭБ играют ключевую роль в 
развитии неврологической дисфункции [2]. Несмотря 
на значительное количество научных исследований, 
посвященных морфофункциональному состоянию 
ГЭБ при различной патологии [3–6], многие вопросы, 
касающиеся структурных изменений ГЭБ при острых 
нарушениях мозгового кровообращения, в настоящее 
время изучены недостаточно.  
Цель работы
Изучить патоморфологические изменения в струк-

турах гематоэнцефалического барьера и связанные с 
ними изменения в окружающей мозговой паренхиме при 
острых нарушениях мозгового кровообращения.
Материалы и методы исследования
В работе использовали аутопсийный материал умер-

ших больных с внутримозговыми гематомами (n=15) 
и ишемическими инфарктами мозга (n=8). Для пато-
гистологического исследования брали участки мозга, 
прилегающие к очагам кровоизлияний и инфарктам, 
а также участки мозга на отдалении от первичного 
очага. Гистологические препараты окрашивали гема-
токсилином и эозином по общепринятой методике. Для 
электронной микроскопии использовали эксперимен-
тальный материал (15 белых крыс). В эксперименте 
моделировали острую ишемию головного мозга (n=7) 
путем двусторонней перевязки сонных артерий, а также 
внутримозговое кровоизлияние (n=8) путем введения в 
полушарие мозга аутокрови, заранее взятой из сонной 
артерии под ингаляционным эфирным наркозом. Для 
электронной микроскопии кусочки ткани мозга обра-
батывали по общепринятой методике [7].
Результаты и их обсуждение
В остром периоде мозговых инсультов еще до развития 

видимых повреждений нейронов регистрировали зна-
чительные микроциркуляторные расстройства. Частое 
развитие дислокационных процессов при внутримоз-
говых кровоизлияниях и инфарктах мозга приводило к 
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нарушению микроциркуляции в участках, отдаленных от 
первичного очага. Учитывая, что микрососуды являются 
основным компонентом ГЭБ, можно сделать предполо-
жение о глобальном нарушении морфофункционального 
состояния ГЭБ (на уровне всего головного мозга) при 
развитии острых нарушений мозгового кровообращения. 
При этом с первых часов происходило нарушение ауто-
регуляции сосудов, что морфологически проявлялось 
дилатацией микрососудов с увеличением их просвета 
более чем на 20% от исходного уровня. В микрососу-
дах повсеместно отмечали изменения в виде агрегатов 
форменных элементов и сладжей. В мелких артериолах 
диаметром 20–25 мкм у умерших в течение 1–1,5 суток 
от начала заболевания выявляли эритроцитарные агре-
гаты, состоящие из неповрежденных эритроцитов, тесно 
прилежащих друг к другу с четкими клеточными кон-
турами. Наряду с эритроцитами просвет микрососудов 
заполнялся плазмой крови, толщина таких сосудов была 
неравномерной по периметру. В участках утолщения 
располагались набухшие эндотелиальные клетки, иногда 
без четких контуров. Утолщенные стенки сосудов были 
гомогенными и бледно окрашенными, что свидетель-
ствовало о процессах плазматического пропитывания. 
Указанные изменения отмечали повсеместно, во всех 
отделах головного мозга, однако в разных его участках 
эти изменения обусловлены разными патогенетиче-
скими механизмами. 
При электронной микроскопии в микрососудах от-

мечали изменения от минимально выраженных, на 
отдалении от первичных очагов, до значительных, с 
разрушением базальной мембраны и некротическими 
изменениями эндотелиальных клеток в зонах, прилежа-
щих к участкам ишемического некроза или гематомы. 
Микрососуды, находящиеся на отдалении от первичного 
очага, были свободно проходимы, в их просвете лежали 
неизмененные эритроциты, ядра эндотелиальных клеток 
были незначительно изменены с глыбчатыми скопле-
ниями хроматина у ядерной мембраны. В центральной 
части ядер эндотелиальных клеток отмечено диффузное 
расположение незначительного количества хроматина в 
виде зерен и мелких глыбок. Цитоплазматический сектор 
клеток был умеренно увеличен с появлением скоплений 
мелких лизосом и вакуолей. Базальная мембрана по пе-
риметру сосуда в некоторых участках была незначитель-
но утолщенной, гомогенной с размытыми контурами. 
Утолщение базальной мембраны чаще регистрировали 
в проекции расположения эндотелиальных клеток. В 
некоторых участках наблюдали очаговое или диффузное 
уплотнение базальной мембраны в виде увеличения ее 
электронной плотности. Периваскулярное пространство 
представлено умеренно расширенными астроцитарными 
отростками с низкой электронной плотностью. Значи-
тельные зоны периваскулярного отека находились со 
стороны наиболее измененных участков базальной мем-
браны, что косвенно свидетельствовало о значительной 
проницаемости ГЭБ именно в этих участках.
В зонах со значительными микроциркуляторными 

расстройствами ультраструктурные изменения стенки 
сосудов и периваскулярного пространства были также 

более выраженными. Цитоплазма эндотелиальных кле-
ток частично вакуолизирована и включала разрушенные 
органеллы в виде электронноплотного детрита, ядра кле-
ток незначительно уменьшены в размерах, с начинаю-
щимся лизисом хроматинового материала. Со стороны 
базальных мембран отмечен широкий диапазон изме-
нений, от минимально выраженных до значительных с 
вакуолизацией, утолщением, извилистым контуром по 
периметру. Значительное утолщение базальных мем-
бран сопровождалось вакуолизацией с последующим 
снижением электронной плотности, что в дальнейшем 
заканчивалось лизисом. Таким образом, ультраструктур-
ные изменение базальной мембраны микрососудов более 
выражены в непосредственной близости от первичных 
полушарных очагов (инфаркты или гематомы). Данные 
специализированной литературы [8] свидетельствуют о 
том, что гель базальной мембраны, который образован 
гликозаминогликанами, создает молекулярный и элек-
тростатический фильтр, обеспечивающий селективную 
проницаемость мембраны для отрицательно заряженных 
молекул, а ее протеогликаны обладают осмотической 
активностью, которая также регулирует проницаемость. 
Выявленные изменения косвенно могут свидетельствовать 
о различной степени нарушения проницаемости ГЭБ, в 
частности, базальной мембраны сосудов как составной 
части ГЭБ. Вариации площади базальной мембраны, как 
считают авторы [9], могут отражать изменение степени 
полимеризации глюкозаминогликанов и влиять на уровень 
проницаемости ГЭБ. 
Выраженные изменения также наблюдали в астроцитах 

и перицитах, которые, наряду с эндотелиальными клет-
ками, являются важными структурно-функциональными 
единицами ГЭБ. Наряду с отечными изменениями 
астроцитарных отростков, которые окружали сосуды, 
в перикарионе астроцитов обнаруживали очагово-
деструктивные запустения. Мембраны гранулярной 
эндоплазматической сети подвергались локальной коагу-
ляции, отмечено уменьшение фиксированных рибосом, 
цистерны эндоплазматической сети трансформирова-
лись в вакуоли разных размеров. Степень выраженности 
описанных изменений варьировала от минимальной в 
одних клетках до значительной в других астроцитах. 
Во многих клетках такого рода изменения наблюдались 
лишь в части цитоплазмы, в некоторых астроцитах фор-
мировались значительные деструктивные изменения 
цитоплазмы и ядра. В 1 сутки после экспериментальной 
гематомы, как правило, существенных деструктивных 
изменений в ядрах астроцитов не обнаруживали. Ядра 
астроцитов были с низкой электронной плотностью, с 
диффузным распределением хроматина. В более поздние 
сроки (3 сутки) вблизи к полушарному очагу наблюда-
ли разрушение некоторых астроцитов: ядро при этом 
подвергалось пикнозу, цитоплазматические органеллы 
лизировались, разрушалась цитолемма клетки. Около 
клеток постоянно выявлялись зоны перицеллюлярного 
отека, которые имели тенденцию к увеличению. При 
этом ядра глиальных клеток увеличивались, становились 
светлыми, хроматин конденсировался в ядрах в виде 
крупных равномерных глыбок.
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В перицитах в ранние сроки экспериментального 
воздействия и у погибших животных отмечен внутри-
клеточный отек, повреждение органелл, формирование 
в цитоплазме вакуолей и миелиноподобных структур. 
Через 3–6 суток в цитоплазме сохранных перицитов по-
являлись скопления лизосом, которые, сливаясь, форми-
ровали значительные по размеру фагосомы. На участие 
перицитов в процессах фагоцитоза также указывают 
исследования последних лет [10]. В окружающем нейро-
пиле сохранялись явления отека, отмечена вакуолизация 
миелинизированных аксонов с частичным разрушением 
осевых цилиндров.
Признаки повышенной проницаемости сосудов, что 

свидетельствует о раннем функциональном наруше-
нии ГЭБ, наблюдали на светооптических препаратах. 
Вблизи к полушарному очагу (инфаркту или гематоме) 
отмечено значительное отечное разрыхление мозговой 
паренхимы. В микрососудах этих участков обнаружены 
процессы плазматического пропитывания стенки, отме-
чено значительное увеличение эндотелиальных клеток, 
которые выбухали в просвет сосуда. В микрососудах 
диаметром 10–15 мкм значительное увеличение объемов 
эндотелиальных клеток приводило к перекрытию их 
просветов до 75–90%. В сосудах большего диаметра от-
мечено сегментарное набухание эндотелиальных клеток, 
которое не приводило к существенному нарушению 
проходимости. В окружности таких сосудов нередко вы-
являли более или менее обширные зоны паравазального 
геморрагического пропитывания. Это свидетельствует 
о значительном повышении проницаемости ГЭБ. По 
данным авторов [11], такое повышение проницаемости 
ГЭБ является предшественником геморрагической 
трансформации у больных с инсультами, что часто ре-
гистрировали в наших наблюдениях. Геморрагические 
периваскулярные очаги выявляли в коре больших по-
лушарий вблизи первичных очагов, а также в стволовых 
отделах мозга; они обусловлены дислокационными про-
цессами. В непосредственной близости от полушарных 
очагов повышенная проницаемость сосудов приводила 
к формированию периваскулярной инфильтрации из 
макрофагов и лимфоцитов. Такие инфильтраты от-
мечены в окружности как мелких артериол, заполняя 
полости периваскулярного отека, так и вокруг крупных 
артериол.
Выводы
Развитие острых нарушений мозгового кровообра-

щения (инфаркта или гематомы) с первых часов со-
провождается нарушением ауторегуляции сосудов с их 
дилатацией и формированием агрегатов из форменных 
элементов. Ультраструктурные изменения микро-

сосудов вблизи первичных очагов характеризовались 
выраженными деструктивными изменениями эндо-
телиальных клеток, базальных мембран, перицитов, 
астроцитарных отростков с формированием участков 
периваскулярного отека. Повышение проницаемости 
ГЭБ способствует геморрагической трансформации и 
лимфо-макрофагальной инфильтрации периваскулярных 
зон и может способствовать вторичным изменениям во 
всех структурах головного мозга. 
Перспективы дальнейших исследований в изучении 

ГЭБ позволят оценить возможности компенсаторных и 
репаративных изменений структур ГЭБ при цереброва-
скулярной патологии, что необходимо для разработки па-
тогенетически обоснованных лечебных мероприятий. 
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