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Реферат. Ведение. Этиопатогенез болезни Меньера остается малоизученным, хотя морфологический субстрат 
этого заболевания хорошо известен – это эндолимфатический гидропс. Для изучения взаимоотношений между 
гидропсом и изменениями во внутреннем ухе традиционно используется моделирование ЭГ на животных. В 
последние годы внимание исследователей привлекают микроциркуляторные нарушения в сосудистой полоске 
при экспериментальном эндолимфатическом гидропсе, поскольку сосудистая полоска играет ключевую роль в 
поддержании гомеостаза эндолимфы, ионном транспорте, генерации эндокохлеарного потенциала, обеспечении 
функции кортиевого органа. Цель исследования – изучение изменений в сосудистой полоске при эксперимен-
тальном эндолимфатическом гидропсе. Материал и методы. Моделирование эндолимфатического гидропса 
проводилось на 90 крысах путем орошения боковой поверхности шеи в проекции позвоночной артерии хлорэ-
тилом для воспроизведения вазомоторных нарушений. Животных забивали в разные сроки после воздействия 
(1-8 суток). В 1 серии опытов (40 животных) изучали динамику патоморфологических изменений в улитке, во 
2 серии (40 животных) – изменения в сосудистой полоске после прижизненной изоляции улитки. Результаты и 
их обсуждение. Локальное охлаждение боковой поверхности шеи крыс приводило к формированию гидропса 
лабиринта на стороне воздействия с основными морфологическими признаками: отек клеточных элементов, 
деформация мембран (вестибулярной и покровной), сосудистые нарушения (гиперемия сосудистой полоски, 
венозный застой). Гидропические изменения достигали максимума на 4 сутки после воздействия. В капилля-
рах сосудистой полоски наблюдались расширение их диаметра, сладж-синдром, отек парасосудистых тканей. 
Микроцикруляторные изменения коррелировали с выраженностью признаков ЭГ, достигая своего максимума 
на 4 сутки после воздействия с последующим регрессом. Заключение. Синхронность развития микроцирку-
ляторных и гидропических изменений во внутреннем ухе свидетельствует об участии сосудистого фактора в 
формировании экспериментального эндолимфатического гидропса.
Ключевые слова: болезнь Меньера, эндолимфатический гидропс, моделирование на животных, сосудистая 
полоска, гистологические изменения.
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В ведение. Проблема изучения патогенеза бо-
лезни Меньера (БМ) не теряет актуальности 

в течение многих десятков лет [1, 2]. Анатомическим 
субстратом развития данной патологии является 
эндолимфатический гидропс (ЭГ). Развитие ЭГ 
может быть обусловлено различными причинами: 
особенностями строения внутреннего уха, вирус-
ной инфекцией, сосудистыми, аутоиммунными, 
травматическими, метаболическими, эндокринны-
ми нарушениями [3, 4, 5]. В литературе имеется 
множество фактов, свидетельствующих о том, что, 
помимо наличия ЭГ, для появления клинических 
проявлений болезни Меньера необходимо участие 
дополнительных факторов [6], поскольку ЭГ может 
быть бессимптомным и выявляться только при 
секционных исследованиях височной кости [7]. В 
качестве таких факторов выступают сосудистые 
нарушения во внутреннем ухе [8]. Приступ БМ в 
настоящее время рассматривается как результат 
острой ишемии внутреннего уха с последующей 
реперфузионной травмой [8]. Это объясняет интерес 

исследователей к физиологии и патологии сосуди-
стой полоски [9, 10].

Сосудистая полоска играет ключевую роль 
в поддержании гомеостаза эндолимфы, ионном 
транспорте, генерации эндокохлеарного потенци-
ала, поддержке функции кортиевого органа [11]. 
Поскольку сосудистая полоска участвует в обра-
зовании и резорбции эндолимфы, предполагают, 
что она играет важную роль в регуляции объема 
эндолимфы [12]. Обнаружение аквапориновых во-
дных каналов и рецепторов вазопрессина 2-го типа в 
области сосудистой полоски и эндолимфатического 
мешка подтверждает классические представления 
о нарушении соотношения продукции и резорбции 
эндолимфы при ЭГ [13]. 

Цель исследования – изучение изменений в 
сосудистой полоске при экспериментальном эндо-
лимфатическом гидропсе.

Материал и методы. Эксперимент проведен 
на 90 беспородных белых крысах весом 140-170 г, 
с нормальной отоскопической картиной и рефлек-
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Abstract. Introduction. Etiopathogenesis of Ménière’s disease is still poorly understood, although the morphological 
substrate of this disease is known well: It is endolymphatic hydrops. Animal modeling of endolymphatic hydrops has 
traditionally been used to study the relationship between hydrops and changes in the inner ear. In recent years, the 
attention of researchers has been attracted by microcirculatory disorders in the stria vascularis during experimental 
endolymphatic hydrops, since the stria vascularis is essential to maintaining endolymph homeostasis, transporting 
ions, generating endocochlear potential, and supporting the function of the organ of Corti. Aim. This study was aimed 
at examining alterations in the stria vascularis in experimental endolymphatic hydrops. Materials and Methods. 
Endolymphatic hydrops was modeled in 90 rats by irrigating the lateral surface of the neck in the projection of the 
vertebral artery with chloroethyl to simulate vasomotor disorders. Animals were killed at different periods after exposure 
(1-8 days). In the 1st series of experiments (40 animals), we studied the dynamics of pathomorphological changes in 
the cochlea, while in the 2nd series (40 animals), we studied changes in the stria vascularis after intravital isolation 
of the cochlea. Results and Discussion. Local cooling of the lateral surface of the neck of rats led to forming the 
labyrinth hydrops on the affected side with the key morphological features: Edema of cellular elements, deformation 
of membranes (vestibular and tectorial), and vascular disorders (hyperemia of the vascular stria, venous congestion). 
Hydropic changes reached their maximum on the 4th day after exposure. In the capillaries of the stria vascularis, we 
observed an expansion of their diameters, sludge syndrome, and the edema of paravascular tissues. Microcirculatory 
changes correlated with the severity of EG signs, reaching their maximum on the 4th day after exposure with subsequent 
regression. Conclusions. Synchronous development of microcirculatory and hydropic changes in the inner ear indicates 
that the vascular factor is involved in forming the experimental endolymphatic hydrops.
Keywords: Ménière’s disease, endolymphatic hydrops, animal model, stria vascularis, histological changes.
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сом Прейера. Моделирование ЭГ производилось 
по методике А.Н. Помухиной, В.В. Киселева [14]: 
правую боковую поверхность шеи крысы в проекции 
позвоночной артерии орошали хлорэтилом в объеме 
5 мл в течение 10 секунд на фоне эфирного наркоза 
в стадии аналгезии.

В ходе исследования проведены 2 серии опы-
тов. В 1 серии (40 животных) после однократного 
орошения хлорэтилом на фоне эфирного наркоза 
животных забивали декапитацией, выделяли ви-
сочные кости, которые после фиксации заливали 
в целлоидин для последующего гистологического 
исследования. Для выведения животных из экспе-
римента они были разделены на 8 групп по 5 крыс 
в каждой группе. Забой животных осуществлялся по 
истечении 1-8 суток после воздействия. 

Гистологические срезы височных костей окраши-
вали гематоксилином-эозином и оценивали динами-
ку морфологических изменений во внутреннем ухе. 
Контрольная группа состояла из 5 крыс.

Во 2 серии опытов (40 животных) производили 
однократное воздействие хлорэтилом и поэтапное 
выведение крыс из эксперимента по методике, 
описанной выше. Эта серия опытов предполагала 
исследование сосудистой полоски. Контрольная 
группа также состояла из 5 крыс.

Сразу после декапитации под микроскопом с 
помощью микроинструментов выделяли улитки по 
методике ее прижизненной изоляции и обрабатыва-
ли полученные препараты на щелочную фосфатазу 
по способу Гомори. Затем выделяли сосудистые 
полоски на всем протяжении. Оценка состояния 
сосудистой полоски улитки проводилась путем 
измерения диаметра ее капилляров, изучения со-
держания и распределения щелочной фосфатазы, 
а также состояния тканей, окружающих сосуды и 
содержимого сосудов.

Анализ гистохимических препаратов, обра-
ботанных по Гомори для выявления щелочной 
фосфатазы, проводился при визуальной оценке 
интенсивности окрашивания, что характеризовало 
активность фермента с попутной характеристикой 
состояния парасосудистых тканей и содержимого 
сосудов, а также путем измерения диаметра сосудов 

с помощью окуляр-микрометра с ценой деления 1,6 
мк, с вычислением средних величин для каждого 
срока наблюдения. 

Результаты и их обсуждение.
Сочетанное применение локального охлаждения 

боковой поверхности шеи крыс и эфирного наркоза 
приводило к формированию гидропса лабиринта 
на стороне воздействия с основными морфологи-
ческими признаками: отек клеточных элементов, 
деформация мембран (вестибулярной и покровной), 
сосудистые нарушения (гиперемия сосудистой по-
лоски, венозный застой) (рис 1). Гидропические 
изменения достигали максимума на 4 сутки после 
воздействия, а затем регрессировали. 

Результаты вазометрических исследований от-
ражены на рисунке 2а. 

При гистологическом исследовании контрольных 
препаратов отмечено, что капилляры сосудистой 
полоски узки, не содержат крови (рис. 2b).

В препаратах, полученных от животных в первые 
сутки после локального охлаждения, капилляры 
сосудистой полоски расширены, некоторые из 
них содержат форменные элементы крови. Кровь 
определяется и в крупных венозных сосудах улитки. 
Указанные изменения свидетельствуют о нарушении 
кровообращения в улитке в виде венозного застоя.

Через сутки после воздействия со стороны мо-
делируемого процесса наблюдалось возрастание 
среднего диаметра капилляров сосудистой полоски 
до 148% по сравнению с контролем. Выраженная ва-
зодилатация наблюдалась на вторые сутки. Затем, 
начиная с третьих суток, выявлялась тенденция к 
уменьшению диаметра капилляров. На восьмые сут-
ки средний диаметр капилляров составлял 110% по 
сравнению с контрольными препаратами. На сторо-
не, противоположной воздействию, также наблюда-
лась реакция вазодилатации. Однако выраженность 
ее была гораздо меньше. Диаметр капилляров на 
протяжении всего времени исследования колебался 
в пределах 107-117% по сравнению с контролем.

При визуальной оценке препаратов сосудистой 
полоски улитки, обработанных на щелочную фос-
фатазу по способу Гомори, выявлены следующие 
особенности. На контрольных препаратах (рис. 2b) 

Рис. 1. Морфологические признаки эндолимфатического гидропса (4 сутки после холодового воздействия).  
Окраска гематоксиллином-эозином: a – смещение вестибулярной в сторону вестибулярной лестницы,  

отек покровной мембраны, ув. 7х6,3; b – отек клеточных элементов спирального органа, ув. 7х16.6; c – внутри-  
и межклеточный отек всех клеточных элементов улитки, ув. 7х40.

Fig.1. Morphological signs of endolymphatic hydrops (4 days after cold exposure). Staining with hematoxylin-eosin:  
a, b - displacement of the vestibular membrane to scala vestibuli, edema of the tectorial membrane. 7x6.3; b – edema  

of cellular elements of the spiral organ. 7x16.6; c - intra- and intercellular edema of all cochlea cells. 7x40.
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активность щелочной фосфатазы в стенках сосудов 
была достаточно велика, что позволяло четко диф-
ференцировать их от окружающих тканей. Элемен-
ты крови в капиллярах не определялись. Через сутки 
после воздействия со стороны моделируемого про-
цесса, наряду с расширением капилляров, наблюда-
лось возрастание активности щелочной фосфатазы 
в стенках сосудов, а также появление в просвете 
сосудов единичных форменных элементов крови. 
Через двое суток после воздействия (рис. 2) актив-
ность фермента продолжала оставаться высокой, 
количество форменных элементов крови в просвете 
микрососудов возрастало, возникал сладж-синдром. 
Через трое, и, особенно, четверо суток после воз-
действия стенки сосудов становились «двойными» 
за счет выявления парасосудистого пространства, 
что свидетельствовало о присоединении отека в 
области сосудистой полоски (рис 2c). Активность 
щелочной фосфатазы в стенках капилляров оста-
валась высокой. На пятые сутки после воздействия 
основной особенностью сосудистой полоски было 
значительное падение активности фермента в 
стенках ее сосудов. К восьмым суткам наблюдалась 
нормализация активности щелочной фосфатазы и 
состояния парасосудистых тканей, приближение 
этих параметров к контрольным значениям.

На стороне, противоположной воздействию, 
через сутки активность щелочной фосфатазы в 
стенках капилляров была чуть выше нормальной, 
в просвете капилляров содержались единичные 
форменные элементы крови. В последующем, 
на протяжении всего времени исследования, ка-
пилляры сосудистой полоски были пустыми. На 
четвертые сутки после воздействия появились при-
знаки отека сосудистой полоски в виде выявления 
парасосудистого пространства, но эта реакция была 
менее выраженной, чем со стороны воздействия и 
обнаруживалась на препаратах только одного сро-
ка. На пятые сутки после воздействия активность 
щелочной фосфатазы в стенках капилляров падала. 

Стенки сосудов сливались на препаратах с клетка-
ми, составляющими основу сосудистой полоски. 
Через восемь суток после воздействия активность 
фермента и состояние парасосудистых тканей со-
ответствовала контрольным препаратам.

В литературе имеются единичные экспери-
ментальные исследования микроциркуляторных 
изменений в сосудистой полоске при эндолимфа-
тическом гидропсе, вызываемом каутеризацией 
эндолимфатического мешка нитратом серебра [12], 
то есть, при необратимом гидропсе. В этих исследо-
ваниях отмечены микроциркуляторные нарушения 
в сосудистой полоске, что делает внутреннее ухо 
более ранимым при неблагоприятных внешних 
воздействиях. Помимо этого, в исследовании со-
судистой полоски, которое проводилось на секци-
онном материале, полученном от лиц, прижизненно 
страдавших БМ [15], отмечены признаки атрофии 
сосудистой полоски, более выраженные в апикаль-
ном завитке улитки, достоверно превосходящие 
изменения в контрольной группе.

Преимуществом используемого нами способа 
моделирования ЭГ является его обратимость, что 
максимально приближает экспериментальную мо-
дель к клиническому течению ранней стадии БМ. 
В основу модели положено неинвазивное воздей-
ствие холодом в проекции позвоночной артерии. 
Холодовое воздействие вызывает вазомоторные 
нарушения в бассейне позвоночной артерии, в том 
числе, в лабиринтной артерии.

Гистологическое исследование височных костей 
крыс в разные сроки после холодового воздей-
ствия показало, что гидропические изменения во 
внутреннем ухе появляются уже через сутки после 
воздействия, достигают своего максимума на 4 сутки 
и регрессируют к 8 суткам.

Выраженность гидропических изменений чет-
ко коррелирует с тяжестью поражения сосудов 
сосудистой полоски, которые достигают своего 
максимума в те же сроки, что и ЭГ – на четвертые 

Рис. 2. Морфологические изменения в сосудах сосудистой полоски. а – график зависимости среднего диаметра 
капилляров сосудистой полоски от времени после воздействия; по оси абсцисс обозначены сроки  

после воздействия, по оси ординат – относительные показатели увеличения среднего диаметра капилляров  
сосудистой полоски, за 100% приняты данные, полученные при изучении контрольных препаратов.  

b, с – микрофотограмма сосудистой полоски; обработка на щелочную фосфатазу по способу Гомори; ув. 7х100. b – 
контроль, капилляры сосудистой полоски узки, не содержат крови; с – сосудистая полоска через 4 суток  

после воздействия, отек парасосудистого пространства.
Fig. 2. Morphological changes in the vessels of the stria vascularis. a - Graph of the dependence of the average diameter of 

the vascular strip capillaries on the after-exposure time; the abscissa axis indicates the time after exposure,  
while the ordinate axis shows the relative increase in the average diameter of the capillaries, the data obtained in the study 
of control preparations were taken as 100%; b, c – Micro-photogram of the stria vascularis; gomori histochemical staining 
method for alkaline phosphatase; 7x100. b - Control, capillaries of the vascular strip are narrow, do not contain any blood; 

(c) stria vascularis 4 days after exposure, paravascular space swelling.
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сутки эксперимента. Аналогичная зависимость про-
слеживается и в регрессе патологических изменений 
в перепончатом лабиринте и в сосудистой полоске, 
что доказывает их тесную патогенетическую связь.

Следует отметить, что аналогичные, но гораз-
до менее выраженные изменения в лабиринте, 
появляются и на стороне, противоположной воз-
действию. Это согласуется с данными и наличии 
субклинических изменений возбудимости лабиринта 
в интактном ухе при односторонней форме БМ [16].

Вопрос о первичности сосудистых или гидро-
пических изменений все еще дискутируется. С 
одной стороны, данные классического посмертно-
го электронно-микроскопического исследования 
лабиринтов больных БМ позволили предполагать, 
что атрофия сосудистой полоски является резуль-
татом длительно существующего ЭГ [17]. С другой 
стороны, наличие регуляторных систем транспорта 
электролитов и жидкости в сосудистой полоске 
[18], а также способность микроциркуляторных на-
рушений в сосудистой полоске вызывать атрофию 
сосудов [19] позволяет предположить первичность 
сосудистых нарушений по отношению к ЭГ. Необ-
ходимы дальнейшие исследования соотношения 
различных факторов, способствующих возникно-
вению ЭГ, для принятия клинических решений и 
определения терапевтических мишеней.

Выводы.
Экспериментальный обратимый эндолимфа-

тический гидропс достигает своего максимума на 
4 сутки после локального холодового воздействия 
с последующим регрессом морфологических про-
явлений.

В сосудистой полоске наблюдается микроцикру-
ляторные нарушения в виде расширения капилля-
ров, сладж-синдрома, отека парасосудистых тканей.

Выраженность микроцикруляторных нарушений 
в сосудистой полоске коррелирует по срокам с мор-
фологическими проявлениями гидропса, достигая 
максимума на 4 сутки после воздействия.

Прозрачность исследования. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление окон-
чательной версии рукописи в печать. Исследование 
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