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Summary 
Circumventricular organs (CVO), located at the periphery of the ventricular system, are separated from other 

brain structures through an extensive vascularization and the lack of a typical blood-brain barrier. That allows to 
establish a closer link between the central nervous system and peripheral blood flow and provide an alternative 
route for peptides and hormones of the nervous tissue into the blood stream, carrying primarily the neuroimmune 
and endocrine functions as well as the role of “immune guard” in CNS. In CVO, unlike other parts of the brain, there 
are fenestrated capillaries that allow to consider CVO as the “gateway” to the brain. There, the substances brought 
by blood relatively freely leave the lumen of the capillaries and reach the outer boundary of the ventricles of the 
brain, where they are retained by close contacts of the ependymal cells lining the ventricles. Earlier, that special 
organization of the CVO barrier was often mistakenly taken for the “defects” in the barrier. In reality, the barrier in 
these areas is no less effective, and the separation is function of the ventricular ependyma and not of the capillaries 
endothelium. Thus, the barrier is simply slightly moved away in the brain tissue and is called haematoliquor barrier 
(HLB). HLB area is 1/5000 of the total area of ​​the bloodbrain barrier (BBB).
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Резюме 
Ціркумвентрікулярние органи (ЦВО), розташовані по периферії шлуночкової системи, відособлені серед 

інших структур головного мозку завдяки великій васкуляризацией і відсутністю типового гематоенцефалічного 
бар'єру. Це дозволяє встановити більш тісні зв'язки між центральною нервовою системою і периферичним 
кровотоком і служити альтернативним маршрутом для пептидів і гормонів нервової тканини в кров'яне русло, 
здійснюючи насамперед нейроіммуноендокрінние функції, а також роль «імунного сторожа» ЦНС. У ЦВО 
на відміну від інших відділів мозку знаходяться капіляри фенестрірованного типу, що дозволяє розглядати 
ЦВО як «ворота» в мозок. У них переносяться кров'ю речовини відносно вільно покидають просвіт капілярів 
і доходять до зовнішньої межі шлуночків мозку, де їх затримують щільні контакти, якими сполучені клітини 
вистилає шлуночки епендими. Раніше цю особливу організацію бар'єру в ціркумвентрікулярних органах 
часто помилково приймали за «дефекти» в бар'єрі. В дійсності, бар'єр у цих областях не менш ефективний, 
тільки розділову функцію виконує не ендотелій капілярів, а епендима шлуночків мозку. Таким чином, бар'єр 
тут просто віднесений трохи далі вглиб мозкової тканини і носить назву гематолікворного (ГЛБ). Площа ГЛБ 
становить 1/5000 загальної площі ГЕБ.
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Термин «Циркумвентрикулярная система » 
тесно связан с  развитием учения о  структурно-
функциональной и молекулярной организации гисто-
гематических барьеров ЦНС, в особенности, головного 
мозга. Мысль о существовании барьера между кровью 
и  мозгом впервые высказал Пауль Эрлих в  1885  г 
[12, 13]. К этому времени накопились данные о том, 
что красители (например, трипановый синий) после 
введения их в  кровь не  обнаруживаются в  мозге. 
В 1913  г. Э. Гольдманн показал, что если краситель 
вводить не в вену, а в ликвор, то мозг окрашивается 
[3]. Термин «гистогематические барьеры» предложи-
ла наша соотечественница Л. С. Штерн в 1929 г [6]. 
В 1933 г. Вальтер и Шпац ввели понятие «гематоэн-
цефалический барьер» [11].

Гематоэнцефалический барьер (ГЭБ) – сложная 
гетерогенная система головного мозга с многокон-

турными уровнями селективного транспорта, регу-
ляции и защиты, способная поддерживать гомеостаз 
нервной системы. В  ЦНС существует несколько 
барьерных образований с характерными структурно-
функциональными особенностями. К ним относятся 
гематонейрональный (или гематоцеребральный), 
гематоликворный и  ликвороэнцефалический (или 
нейроликворный) барьеры [1,3].

Как известно, гематонейрональный барьер 
представляет собой сложную структуру, состоящую 
из  капилляров соматического типа, для которого 
характерно наличие обилия плотных соединений 
при отсутствии эндоцитоза, трехслойная базальная 
мембрана, периваскулярная глиальная пограничная 
мембрана, формируемая отростками астроцитов. 
Однако, эти отростки, охватывающие наружную 
поверхность мозговых капилляров, не  составляют 
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значительного механического препятствия проник-
новению веществ в мозг, но они секретируют некие, 
пока недостаточно изученные вещества, повышаю-
щие плотность контактов между 

эндотелиоцитами. В середине 60– х годов было 
открыто существование «энзимного барьера», т. е. 
ферментов в  тканях, лежащих между просветом 
капилляров и нейронами мозга. Эти ферменты рас-
щепляют вещества, которые в противном случае мог-
ли бы проникнуть из крови в мозг. Примерами таких 
«барьерных» энзимов могут служить катехол  –0– 
метилтрансфераза (КОМТ), моноаминоксидаза 
(МАО), тирозингидроксилаза и  аминопеппгидаза. 
Энзимный барьер в большей степени препятствует 
проникновению в мозг моноаминов (потенциальных 
нейротрансмиттеров), чем их непосредственных 
предшественников [3, 4].

Итак, ГЭБ состоит, по  меньшей мере, из  трех 
главных компонентов: плотных контактов в эндоте-
лии капилляров; веществ, секретируемых отростками 
астроцитов и поддерживающих функцию плотных 
контактов; «барьерных энзимов» [1, 3, 6].

В 1902 г. Пауль Эрлих заметил, что красители, 
поглощаемые мозгом, поглощаются и  жировой 
тканью тоже [11]. Как выяснилось, для жирораство-
римых веществ ГЭБ барьером вообще не является: 
они простой диффузией легко проходят сквозь эндо-
телиоциты – сначала растворяются в липофильных 
участках люминальной (т. е. обращенной в сторону 
просвета сосуда) мембраны, затем диффундируют 
через всю толщу цитоплазмы и, наконец, раство-
ряясь в  аблюминальной (расположенной с  дру-
гой, наружной по  отношению к  просвету сосуда 
стороны) мембране, выходят из  эндотелиоцита 
в ткань мозга [4, 6]. Головной мозг нуждается в не-
которых веществах, не обладающих способностью 
растворяться в жирах, например, в глюкозе – для 
обеспечения своих энергетических потребностей, 
в аминокислотах – для синтеза белков. Поскольку 
гидрофильные вещества простой диффузией пройти 
в мозг не могут, для их доставки существуют транс-
портные системы со  специфическими белками  – 
переносчиками. Сейчас известны транспортные 
системы для: D – глюкозьг; крупных нейтральных 
аминокислот; основных и  кислых аминокислот; 
электролитов (K+, Mg2+, Ca2+, I – и др.); водорас-
творимых витаминов; нуклеозидов и  др. Все эти 
системы обладают общими свойствами: селектив-
ностью, стереоспецифичностью, конкурентным 
ингибированием и насыщаемостью [5].

Однако, в головном мозгe есть области, в кото-
рые, в  отличие от  основной его массы, краситель 
трипановый синий, введенный мышам внутривенно, 
проникал в нейрогипофиз. Впервые это обнаружил 
Шульманн в 1912 г [6]. Количество областей, обла-
дающих такими особенностями, постепенно росло. 
Поскольку все эти структуры расположены по пе-

риферии желудочковой системы, было предложено 
называть их циркумвентрикулярными органами.

В циркумвентрикулярных органах (ЦВО), в от-
личии от других отделов головного мозга, находятся 
капилляры фенестрированного типа, что позволяет 
рассматривать ЦВО как «ворота» в мозг [16]. В цир-
кумвентрикулярных органах переносимые кровью 
вещества относительно свободно покидают просвет 
капилляров и доходят до наружной границы желу-
дочков мозга, где их задерживают плотные контакты, 
которыми соединены клетки выстилающей желу-
дочки эпендимы. Эту особую организацию барьера 
в циркумвентрикулярных органах часто ошибочно 
принимают за «дефекты» в барьере. В действитель-
ности, барьер в  этих областях не  менее эффекти-
вен, только разделительную функцию выполняет 
не  эндотелий капилляров, а  эпендима желудочков 
мозга. Таким образом, барьер здесь просто отнесен 
чуть далее вглубь мозговой ткани и носит название 
гематоликворного (ГЛБ). Площадь ГЛБ составляет 
1/5000 общей площади ГЭБ [9, 16].

Полагают, что некоторая часть молекул веществ, 
оказавшихся в циркумвентрикулярных органах, мо-
жет проникнуть в  собственно мозг: через нервные 
окончания и далее внутриаксональным транспортом; 
сквозь клетки эпендимы – в ликвор, в соответствии 
с растворимостью данного вещества в липидах; пере-
мещением вдоль наружной границы эпендимы до тех 
участков, где между ее клетками есть водные каналы, 
и по ним – в ликвор [25].

Циркумвентрикулярная система представлена 
структурами головного мозга, которые характери-
зуются обширной васкуляризацией и  отсутствием 
типичного гематоэнцефалического барьера, что 
позволяет установить более тесные связи между 
центральной нервной системой и  перифериче-
ским кровотоком [15]. Кроме того, они являются 
неотъемлемой частью нейроиммуноэндокринной 
функции [2]. Отсутствие типичного гематоэнцефа-
лического барьера позволяет также рассматривать 
ЦВО в качестве альтернативного маршрута для пеп-
тидов и гормонов нервной ткани в кровяное русло, 
а также в роли «иммунного сторожа» ЦНС, так как 
именно эти структуры играют ключевую роль для 
патологических иммунных процессов во время экс-
периментального аутоиммунного энцефаломиелита, 
животной модели рассеянного склероза [23]. ЦВО 
классифицируются на  сенсорные и  секреторные 
органы.

 К сенсорным органам относят: самое заднее поле 
(СЗП), субфорникальный орган (СФO) и сосудистый 
орган терминальной пластинки (СОТП) [7]. Они 
способны воспринимать изменения концентрации 
веществ плазмы крови, а  затем передавать эту ин-
формацию в другие отделы мозга. Благодаря этому, 
они обеспечивают прямую связь автономной нервной 
системы с системным кровообращением.
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Секреторные органы включают: субкомиссураль-
ный орган (СКО), заднюю долю гипофиза (также из-
вестную как нейрогипофиз), шишковидную железу, 
срединное возвышение (СВ) и промежуточную долю 
гипофиза [16]. Эти органы отвечают за  секрецию 
гормонов и  гликопротеинов в периферическую со-
судистую сеть, используя принцип обратной связи 
при изменении условий работы головного мозга и/
или действии внешних раздражителей. Широко об-
суждается вопрос о включении сосудистых сплетений 
в ЦВО. Они также обильно васкуляризированы, со-
держат капилляры фенестрированного типа, но отсут-
ствие в них нервной ткани и первичная роль в продук-
ции спинномозговой жидкости позволяет исключить 
сосудистые сплетения желудочков из классификации 
ЦВО [16]. Из-за того, что гипофиз и шишковидная 
железа относятся к органам эндокринной системы 
в данной статье они рассматриваться не будут.

Самое заднее поле (СЗП) имеет структурное 
сходство с  субфорникальным органом и находится 
на поверхности продолговатого мозга в задней части 
головного мозга, и  вдается в  нижнезаднюю часть 
четвертого желудочка, располагаясь по обе стороны 
от линии, соединяющей продолговатый и спинной 
мозг [7]. Функционально СЗП является централь-
ной триггерной зоной для рвотного рефлекса. Она 
функционирует как основной физиологический ме-
ханизм ЦНС для этой реакции, которая срабатывает 
при наличии патологических стимулов [18]. Также 
СЗП имеет интегративную связь с участками голов-
ного мозга, участвующих в вегетативном контроле 
сердечно-сосудистой и дыхательной деятельности. 
Недавнее исследование показало наличие пролакти-
новых рецепторов в СЗП [20]. В результате данного 
исследования была доказана возможность «прямого 
контакта» пролактина с данным отделом головного 
мозга. Пролактин является пептидным гормоном, 
который у низших животных играет значительную 
роль в осморегуляции, воздействуя на  электролит-
ный баланс. У  млекопитающих пролактин также 
влияет на репродуктивное поведение, стимулирует 
лактацию. Еще одно недавнее исследование пока-
зало, что введение ангиотензина II (АТ-II) вызывает 

дозозависимое увеличение артериального давления, 
не  приводя к  значительному изменению частоты 
сердечных сокращений [29]. Площадь СЗП также 
играет немалую роль в болезни Паркинсона. Лекар-
ственные препараты, которые используют для лечения 
этого заболевания, оказывают сильное воздействие 
на область органа, так как эта часть мозга содержит 
высокую плотность дофаминовых рецепторов. Эти 
препараты стимулируют дофаминовые рецепторы, 
в результате чего восстанавливается концентрация 
дофамина и уменьшаются клинические проявления 
паркинсонизма. Однако, стимуляция дофаминовых 
рецепторов в области СЗП активирует центр рвоты 
головного мозга, поэтому тошнота является одним 
из наиболее распространенных побочных эффектов 
противопаркинсонических препаратов [10]. Так как 
площадь органа действует как точка входа в  мозг 
информации от  сенсорных нейронов желудка, ки-
шечника, печени, почек, сердца и других внутренних 
органов, то он участвует в регуляции важных физио-
логических рефлексов организма. Поражение области 
СЗП иногда называют «центральной ваготомией”, так 
как значительно снижается способность мозга контро-
лировать физиологическое состояние организма через 
блуждающий нерв [30]. Эксперименты, проведенные 
на крысах показали, что повреждение области СЗП 
предотвращает обнаружение хлорида лития, который 
может стать токсичным при высоких концентрациях. 
В результате этого нарушалась вкусовая чувствитель-
ность, задержка опорожнения желудка, возникала 
гипотермия и отсутствовал рвотный рефлекс. Такой 
эксперимент подчеркивает значимость СЗП не толь-
ко в определении токсичных веществ в организме, 
но  и  во  многих других физиологических ответах 
на вводимый токсин [29].

Субфорникальный орган (СФО) находится в тер-
минальной пластинке и  слегка выступает в  третий 
желудочек головного мозга. СФО можно разделить 
на три анатомических зоны: центральная зона, состоя-
щая исключительно из глиальных клеток и тел нейро-
нов, ростральная и каудальная области – в основном 
из нервных волокон, в то время как нейронов и гли-
альных клеток содержится лишь незначительное 

Рис. Схема расположения органов циркумвентрикулярной системы (по Dr. Russell L. Blaylock [7])
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количество [15]. Функционально, однако, СФO можно 
рассматривать в двух частях: дорсолатеральной пери-
ферической области и вентромедиального ядерного 
сегмента [17]. Участвуя в  важнейших процессах 
по поддержанию энергетического и осмотического 
гомеостаза, СФO имеет множество эфферентных 
проекций. Действительно, нейроны СФO имеют мно-
жество эфферентных проекций в отделы головного 
мозга, участвующих в регуляции сердечно-сосудистой 
деятельности, включая латеральный гипоталамус 
с волокнами, заканчивающимися в супраоптическом 
и паравентрикулярном ядрах и в антеровентральном 
отделе третьего желудочка с волокнами прекращения 
в средней преоптической области [21, 27]. В то же 
время, афферентные проекции СФО считаются менее 
важными, чем различные эфферентные связи, так как 
субфорникальный орган получает синаптические 
волокна от Zona incerta (неопределенной зоны) и ду-
гообразного ядра [22]. Изучение анатомии СФО все 
еще продолжается, но последние данные показали 
наличие в нем эндотелиновых (мощных сосудосужи-
вающих) рецепторов. Наконец, было установлено, что 
нейроны в SFO способны поддерживать мембранный 
потенциал покоя в диапазоне от –57 до –65 мВ [15]. 
Субфорникальный орган участвует во многих процес-
сах в нашем организме, включая, но не ограничиваясь, 
осморегуляцию, сердечно-сосудистую деятельность 
и энергетический гомеостаз [27]. Было доказано, что 
гипер-и гипотонический стимулы способствовали 
изменению осмотическоой регуляции, продемонстри-
ровав тот факт, что СФO участвует в поддержании 
артериального давления. Благодаря АТ-рецепторам 
для ангиотензина II, нейроны в СФО способствуют 
повышению артериального давления при активации 
АТ-II [15].

Дополнительные исследования показали, что 
СФO может стать важным посредником, через кото-
рый действует лептин для поддержания артериального 
давления в пределах нормальных физиологических 
ограничений по  убыванию вегетативных путей, 
связанных с  сердечно-сосудистой регуляцией [27]. 
Недавнее исследование было сосредоточено на том, 
что субфорникальный орган особенно важен в ре-
гулировании энергии [21]. Наблюдение показало, 
что нейроны субфорникального органа получают 
широкий спектр импульсов, регулирующих энергети-
ческий баланс. Кроме того, предполагается, что СФО 
является структурой головного мозга, способной осу-
ществлять постоянный мониторинг циркулирующей 
концентрации глюкозы. Этот факт служит еще одним 
подтверждением ключевой роли СФО в качестве ре-
гулятора энергетического гомеостаза.

Сосудистый орган терминальной пластинки 
(СОТП) расположен в  передней стенке третьего 
желудочка головного мозга. СОТП также характери-
зуется наличием афферентных проекций от субфор-
никального органа, средней преоптической ядерной 

области, ствола мозга, гипоталамуса [9]. Наоборот, 
СOTП имеет эфферентные проекции в области моз-
говых полосок и базальных ганглиев. Являясь одним 
из важнейших участником поддержания гомеостаза 
внутренней среды организма, СОТП содержит пер-
вичные нейроны, ответственные за регулирование 
осмотического гомеостаза. Эти нейроны, в  свою 
очередь, имеют ангиотензиновые рецепторы, которые 
используются циркулирующим ангиотензином  II 
для инициирования потребления воды и  натрия 
[16]. В дополнение к ангиотензиновым рецепторам, 
нейроны СОТП также характеризуются наличием 
неселективных катионных каналов, которые счита-
ются переходными потенциальными ваниллоидны-
ми первыми рецептороми, или ППВР1, хотя есть 
и  другие рецепторы в  семье ППВР. Исследования 
продемонстрировали, что гипертония возникает при 
активации ППВР1, но не ППВР4 рецепторов [8]. Как 
упоминалось ранее, сосудистый орган терминальной 
пластинки ответственен за гомеостатическое сохране-
ние осмолярности жидкостей организма.

Кроме того, наличие хорошей васкуляризации 
и фенестрированных капилляров позволяет глиаль-
ным астроцитам и нейронам СОТП воспринимать 
широкий спектр молекул плазмы крови, сигналы 
которых могут быть преобразованы в другие отделы 
головного мозга, и, следовательно, вызывать вегета-
тивные и воспалительные реакции. В экспериментах 
на  млекопитающих было показано, что нейроны 
СОТП могут вызывать гипертонию путем актива-
ции ППВР1 неселективных катионных каналов [7]. 
Эти каналы обладают высокой проницаемостью для 
кальция и несут ответственность за деполяризацию 
мембраны и увеличение потенциала действия разряда. 
Иными словами, увеличение осмолярности приводит 
к обратимой деполяризации СОТП нейронов. В этом 
контексте можно отметить, что нейроны СОТП обыч-
но имеют мембранный потенциал покоя в диапазоне 
от –50 до –67 мВ с входным сопротивлением в диа-
пазоне от 65 до 360 МОм [16]. Несмотря на твердое 
понимание роли СOTП в поддержании гомеостаза 
жидкости, другие функции менее понятны. Например, 
считается, что СОТП также может играть определен-
ную роль в регуляции секреции лютеинезирующего 
гормона через механизм отрицательной обратной 
связи. Также считается, что посредством СОТП 
происходит инициирование фебрильной реакции 
в ЦНС. Наконец, его нейроны способны восприни-
мать и реагировать на изменения температуры окру-
жающей среды, что указывает на ее роль в адаптации 
к различным климатическим условиям [9].

Субкомиссуральный орган (СКО) представля-
ет собой небольшой секреторный орган, который 
расположен рядом с  передним входом в  сильвиев 
водопровод и  срединной линией крыши третьего 
желудочка, охватывая и проникая в заднюю спайку 
головного мозга [19]. В отличие от других органов 
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циркумвентрикулярной системы СКО содержит 
малое количество капилляров фенестрированного 
типа, что делает ГЭБ менее проницаемым [16]. 
С другой стороны, СКО играет большую роль в ней-
роэндокринной регуляции, так как он выполня секре-
торную функцию, частично состоит из эпендимных 
клеток. Эпиндимоциты характеризуются удлинен-
ным телом клетки и покрыты ресничками, которые 
содержат секреторные гранулы. Основная функция 
СКО – секреция гликопротеинов SCO-spondin [26]. 
Когда он выходит из клеток, то проходит в третий 
желудочек, где используется для создания волокон 
Рейсснера [14]. Волокнами Рейсснера называют 
длинные проекционные волокна, которые следуют 
каудально через сильвиев водопровод и  могут до-
стигать спинного мозга. Эти волокна способствуют 
поддержанию проходимости сильвиевого водопро-
вода. Если по каким-то причинам имеются наруше-
ния в  функционировании СКО, то  не  происходит 
синтеза волокон Рейсснера и у человека развивается 
врожденная гидроцефалия, которая характеризуется 
избыточным накоплением ликвора в головном моз-
ге. Как правило, болезнь вызвана генетическими 
мутациями [19]. Также имеются сведения, что СКО 
принимает участие в секреции альдостерона и прцес-
сах детоксикации цереброспинальной жидкости, 
наряду с осморегуляцией. СКО связан со многими 
системами, но наиболее тесно – с серотонинергиче-
ской, влияющей на гомеостаз ионов натрия и воды. 
При уменьшении количества жидкости происходит 
заметное снижение производства Рейсснеровских 
фибрилл. Это открытие означает, что СКО и тесно 
с ним связанные волокна Рейсснера являются неот-
ъемлемой частью механизма поддержания гомеоста-
за электролитов и воды [14].

Срединное возвышение (СВ) расположено 
в нижней части гипоталамуса вентрально к третье-
му желудочку. Оно содержит множество окончатых 
капилляров, что позволяет прохождению белков 
и  нейрогормонов между ликвором и  перифериче-
ским кровотоком [24]. Основной тип клеток, которые 
составляют срединное возвышение, это специали-
зированные эпендимные клетки, известные как 
танициты. Клетки линии дна третьего желудочка 
имеют тесные связи с глубже лежащими структурами 
гипоталамуса [9]. Они были эволюционно связаны 
с радиальными глиальными клетками центральной 
нервной системы. Taнициты срединного возвышения 
часто встречаются вдоль окончатых периферических 
капилляров, плотно покрывая их и образуя скопления 
между третьим желудочком и  срединным возвы-
шением [31]. Эти скопления могут быть отнесены 
к плотным контактам, которые наблюдаются между 
таницитамии, дабы ограничить свободный транспорт 
молекул между срединным возвышением и третьим 
желудочком [28]. Кроме того, аксоны нейросекретор-
ных ядер гипоталамуса, синтезирующих релизинг 

гормоны, образуют аксовазальные синапсы на пер-
вичной капиллярной сети в срединном возвышении. 
Далее эта сеть собирается в  портальную систему, 
которая проникает в аденогипофиз и образует там 
вторичную капиллярную сеть, доставляя либерины 
и статины.

Таким образом, совокупность органов циркумвен-
трикулярной системы, обладая сенсорной и собствен-
но секреторной функциями, способна обеспечить 
проникновение биологически активных веществ 
через гематонейрональный барьер, существенно влияя 
на  гомеостаз головного мозга и  патогенез многих 
физиологических реакций живого организма.
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