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Резюме
Введение. Развитие методов диагностики микрососудистых осложнений сахарного диабета является актуальной за-

дачей. Одним из таких методов является лазерная допплеровская флоуметрия (ЛДФ). Цель – анализ корреляций клини-
ко-лабораторных показателей и спектральных показателей ЛДФ у пациентов с сахарным диабетом 2 типа. Материалы 
и методы. В исследовании участвовали 50 пациентов с сахарным диабетом 2 типа и синдромом диабетической стопы. 
Оценка микроциркуляции производилась с использованием системы «BIOPAC LDF 100C». Параллельно проводился мо-
ниторинг чрескожного напряжения кислорода в зондируемой области с помощью прибора TCM400. Для корреляционного 
анализа использовался коэффициент корреляции Спирмена. Результаты. В ходе исследования была отмечена положи-
тельная корреляция вклада пульсовых флаксмоций и стажа диабета (p<0,05). Для уровня гликозилированного гемоглобина 
отмечалась его положительная корреляция с величиной вклада пульсовых флаксмоций и отрицательная – со вкладом 
низкочастотных флаксмоций и индексом флаксмоций (p<0,05). При оценке чрескожного напряжения кислорода была вы-
явлена отрицательная корреляция с величиной вклада пульсовых флаксмоций (p<0,05). Данные корреляции могут быть 
объяснены в свете современных представлений о патогенезе микрососудистых осложнений сахарного диабета 2 типа. 
Заключение. В ходе работы было установлено, что спектральные показатели ЛДФ коррелируют с клинико-лабораторно-
инструментальными параметрами. Динамика изменения показателей ЛДФ соответствует представлениям о патогенезе 
диабетической микроангиопатии. Перспективным направлением дальнейших исследований является изучение посту-
пательного развития диабетической микроангиопатии и роли отдельных патогенетических факторов в этом процессе.
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Summary
Introduction. The development of diagnostic techniques of diabetes mellitus microvascular complications is an urgent task. 

One such method is laser Doppler flowmetry (LDF). Purpose was to analyze the correlations of clinical and laboratory param-
eters and LDF spectral parameters in patients with type 2 diabetes mellitus. Materials and methods. The study involved 50 
patients with type 2 diabetes and diabetic foot syndrome. Microcirculation was assessed using the BIOPAC LDF 100C system. 
In parallel, monitoring of transcutaneous oximetry in the probed area was carried out using the TCM400 device. For correlation 
analysis, the Spearman correlation coefficient was used. Results. While studying, a positive correlation was noted between 
the contribution of pulse fluctuations and the duration of diabetes (p<0.05). For the level of glycosylated hemoglobin, it was 
positively correlated with the value of the contribution of pulsed fluxmotions and negatively correlated with the contribution 
of low-frequency fluxmotions and the fluxmotion index (p<0.05). When assessing transcutaneous oxygen tension, a negative 
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Введение
Развитие эффективных методов диагностики ми-

крососудистых осложнений сахарного диабета (СД) 
является актуальной задачей современной медицины. 
В 2021 г., по данным Международной федерации диа-
бета (International Diabetes Federation), в мире насчи-
тывалось 537 млн человек с сахарным диабетом сре-
ди взрослого населения (что составляет около 10 % 
от общей численности данной возрастной группы) 
[1]. Общая численность пациентов с СД в России на 
01.01.2019 г. насчитывала 4 584 575 человек (3,12 % 
населения), из которых больные СД 2 типа составили 
92,4 % (4,24 млн). По данным национального эпиде-
миологического исследования «NATION» [2], доля 
невыявленных случаев СД 2 типа в России в среднем 
составляет 54 % , что представляет собой серьезную 
медико-социальную проблему.

Основной причиной резкого повышения риска 
смерти и высокой частоты инвалидизирующих ос-
ложнений в данной группе пациентов являются сер-
дечно-сосудистые заболевания. В их развитии ключе-
вую роль играют хронические сосудистые осложнения 
сахарного диабета 2 типа, такие как диабетическая 
микро- и макроангиопатия [3–7]. Диагностика, профи-
лактика и лечение данных осложнений затруднены из-
за длительного бессимптомного течения заболевания.

Универсальным специфическим осложнением 
сахарного диабета, затрагивающим весь организм, 
является диабетическая микроангиопатия [7]. Дис-
функция микроциркуляции неизбежно приводит к 
возникновению недостаточности трофики органов и 
тканей, усилению явлений аутоинтоксикации конеч-
ными продуктами обмена, снижению адаптационных 
резервов и общей органной дисфункции [8]. По дан-
ным исследований [9], нарушения микроциркуляции 
при сахарном диабете 2 типа могут выявляться даже 
в условиях нормотензии, нормоальбуминурии и нор-
мальной скорости клубочковой фильтрации. Выше-
перечисленные доводы позволяют рассматривать из-
учение микроциркуляции как одно из приоритетных 
направлений исследований, направленных не только 
на раннюю диагностику осложнений, но и на стра-
тификацию кардиоваскулярного риска у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа. Важно отметить, что 
раннее выявление групп высокого риска при сахар-
ном диабете 2 типа позволяет дифференцированно 
подходить к выбору лечения. В контексте этой задачи 
актуальна разработка методов неинвазивной оценки 
структурно-функциональных изменений в системе 
микроциркуляции.

В настоящее время в качестве метода неинвазивной 
диагностики микроциркуляторных расстройств мно-

гими авторами рассматривается лазерная допплеров-
ская флоуметрия (ЛДФ) [11–14]. Спектральный анализ 
ЛДФ-грамм дает возможности выявить группы коле-
баний (гармоники) в определенных диапазонах частот, 
по параметрам которых можно судить о функции ло-
кальных и системных механизмов модуляции микро-
циркуляции. Так, данные ЛДФ-исследования показали, 
что при инициации инсулинотерапии у пациентов с 
сахарным диабетом наблюдаются улучшения микро-
циркуляции даже в краткосрочном периоде [15].

В ряде предшествующих исследований [16, 17]  
нами были показаны корреляции ряда показателей 
ЛДФ и расчетной скорости клубочковой фильтра-
ции (рСКФ). Полученные данные согласовывались с 
представлениями о патогенезе диабетической микро-
ангиопатии и диабетической нефропатии как одного 
из ее проявлений.

Представляет интерес проследить наличие кор-
реляций показателей ЛДФ, зарегистрированных у 
пациентов с манифестными нарушения микроцир-
куляции, с иными клиническими, лабораторными и 
инструментальными показателями, отражающими 
различные патогенетические механизмы диабети-
ческой микроангиопатии.

Цель работы – комплексный анализ корреляций 
клинико-лабораторных показателей и спектральных 
показателей ЛДФ у пациентов с сахарным диабетом 
2 типа.

материалы и методы исследования
Исследование проводилось на базе СПб ГБУЗ «Го-

родская больница Святого Великомученика Георгия» 
(Санкт-Петербург, Россия) среди пациентов, полу-
чающих лечение на базе 2-го и 4-го хирургических 
отделений. Все пациенты подписывали добровольное 
информирование согласие на участие в проводимом 
исследовании.

Группа исследования была составлена из 50 паци-
ентов. Критериями включения являлись следующие 
состояния: установленный диагноз сахарного диабе-
та 2 типа, наличие манифестных проявлений диабе-
тической микроангиопатии (синдром диабетической 
стопы) и возраст старше 50 лет. В качестве критериев 
невключения были выбраны первично-почечные за-
болевания в анамнезе, онкологические заболевания, 
системные заболевания соединительной ткани, при-
ем нефротоксичных или иммуносупрессорных пре-
паратов, морбидное ожирение, варикозная болезнь 
вен нижних конечностей и посттромбофлебитиче-
ская болезнь, последствия острого нарушения мозго-
вого кровообращения в виде спастического нижнего 
пара- и тетрапареза.

correlation was found with the value of the contribution of pulse fluxmotions (p<0.05). These correlations can be explained in 
the light of modern concepts of the pathogenesis of type 2 diabetes mellitus microvascular complications. Conclusion. In the 
course of the work, spectral parameters of LDF were found correlated with clinical, laboratory, and instrumental parameters. 
The dynamics of changes in LDF parameters corresponds to the ideas about the pathogenesis of diabetic microangiopathy. A 
promising direction for further research is the study of the progressive development of diabetic microangiopathy and the role 
of individual pathogenetic factors in this process.
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В ходе предыдущих исследований [16, 17] при 
сравнении ЛДФ-грамм у пациентов с сахарным диа-
бетом 2 типа и синдромом диабетической стопы и 
у пациентов с достоверно исключенным сахарным 
диабетом был выявлен ряд опорных особенностей 
ЛДФ-сигнала, характерных для диабетической ми-
кроангиопатии. Данные предыдущих исследований 
[16] были использованы в качестве варианта кон-
трольной группы.

В рамках данной работы представляло интерес от-
следить другие корреляции показателей ЛДФ внутри 
группы пациентов с сахарным диабетом 2 типа, при 
этом сравнение с контрольной группой было затруд-
нено ввиду отсутствия у пациентов без сахарного 
диабета самого ведущего патогенетического процес-
са  – диабетической микроангиопатии, в силу чего 
также не представлялось возможным проследить 
корреляции с такими показателями, как уровень гли-
кированного гемоглобина и стаж сахарного диабета.

Сводная характеристика группы обследованных 
приведена в таблице.

У каждого пациента выполнялось общеклини-
ческое исследование, включавшее сбор жалоб и 
анамнеза, осмотр, клинический анализ крови, био-
химический анализ крови (АлАТ, АсАТ, общий белок, 
креатинин, мочевина, глюкоза, натрий, калий, липи-
дограмма, гликозилированный гемоглобин), общий 
анализ мочи. Оценивали результаты предшествую-
щих инструментальных исследований при наличии 
заключений.

Оценка микроциркуляции производилась с исполь-
зованием диагностической системы «BIOPAC LDF 
100C» (Biopac, США) с длиной волны зондирующего 
излучения 830±10 нм. У каждого пациента выполняли 
15-минутную регистрацию ЛДФ-граммы в положении 
лежа на спине. Датчик размещали на коже тыла сто-
пы в дистальной части первого межплюсневого про-
межутка. Стоит отметить, что измерения параметров 
микроциркуляции производили на непораженной ко-
нечности, для нивелирования влияния ишемии тканей 
вследствие окклюзии магистральных артерий.

Для обработки полученных ЛДФ-сигналов ис-
пользовали спектральный Фурье-анализ, поскольку 
оригинальное программное обеспечение прибора 

не предусматривает применение вейвлет-анализа. 
В качестве границ соответствующих частотных диа-
пазонов были приняты следующие: низкочастотные 
флаксмоции (LF) – 0,05–0,2 Гц, дыхательные флак-
смоции (HF)  – 0,2–0,4 Гц, пульсовые флаксмоции 
(CF) – 0,8–1,6 Гц. Выбор данных параметров обу-
словлен тем, что для используемого оборудования не 
предусмотрена возможность дискриминации детали-
зированных показателей низкочастотного диапазона 
(миогенных, нейрогенных и эндотелийзависимых 
флаксмоций). Амплитудно-частотный спектр ЛДФ-
сигнала показан на рис. 1.

Вклад соответствующего частотного диапазона 
(v: vLF, vHF, vCF) определяли как процентное от-
ношение квадрата максимальной амплитуды данного 
диапазона (А) к общей мощности спектра (M), пред-
ставляющей собой сумму квадратов максимальных 
амплитуд по трем диапазонам:

M=A2
LF + A2

HF + A2
CF;

v=A2/M∙100 %.
Расчет индекса флаксмоций производился по фор-

муле:
ИФМ=ALF/(AHF + ACF).

Параллельно проводился мониторинг чрескож-
ного напряжения кислорода в анализируемой ана-
томической области с помощью прибора TCM400 
(Radiometer Copenhagen, Дания).

Для корреляционного анализа использовался ко-
эффициент корреляции Спирмена, рассчитанный с 
помощью программы «GraphPad Prism 8». Различия 
считали статистически значимыми при р<0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение
В обеих группах были проанализированы спек-

тральные показатели вклада низкочастотных (vLF), 
дыхательных (vHF) и пульсовых флаксмоций (vCF).

В исследованной группе пациентов была отмечена 
положительная корреляция вклада пульсовых флак-
смоций и стажа диабета (p<0,05) (рис. 2).

При оценке корреляций уровня гликозилирован-
ного гемоглобина отмечалась его положительная кор-
реляция с величиной вклада пульсовых флаксмоций 
и отрицательная – с вкладом низкочастотных флак-
смоций и индексом флаксмоций (p<0,05) (рис. 3–5). 

Характеристика обследованных пациентов

Characteristics of patients

Показатель Значение

Число обследованных, n 50 (23 мужчины, 27 женщин)
Возраст, лет (среднее±ст. отклонение) 67,6±6,7
Продолжительность СД 2 типа, лет >1 года
Хроническая болезнь почек С3–С4 (KDIGO)

Сахароснижающая терапия
Пероральные препараты, n 43
Инсулинотерапия, n 7

Форма синдрома диабетической стопы
Нейропатическая, n 14
Нейроишемическая, n 36
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При оценке чрескожного напряжения кислорода 
(tcpO2) была выявлена отрицательная корреляция 
данного показателя с величиной вклада пульсовых 
флаксмоций (p<0,05) (рис. 6).

Полученные данные могут быть объяснены в рам-
ках существующих представлений о патогенезе диабе-
тической микроангиопатии. Повышение вклада пуль-

совых флаксмоций традиционно расценивается как 
проявление ремоделирования стенки артериол. Для 
диабетической микроангиопатии характерно форми-
рование гиалиноза и склероза, приводящих к сниже-
нию податливости и повышению ригидности стенки 
артериол [7]. Изменение физических свойств стенки 
артериол как среды для распространения пульсовой 
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Рис. 1. Амплитудно-частотный спектр ЛДФ-сигнала
Fig. 1. Amplitude-frequency spectrum of the LDF signal

Рис. 2. Корреляция вклада пульсовых флаксмоций и стажа 
сахарного диабета 2 типа

Fig. 2. Correlation between the contribution of pulse fluxmotions 
and duration of diabetes mellitus type 2

Рис. 3. Корреляция вклада пульсовых флаксмоций  
и уровня гликозилированного гемоглобина

Fig. 3. Correlation between the contribution of pulse fluxmotions 
and HbA1c

Рис. 4. Корреляция вклада низкочастотных флаксмоций  
и уровня гликозилированного гемоглобина

Fig. 4. Correlation between the contribution of low frequency 
fluxmotions and HbA1c

Рис. 5. Корреляция индекса флаксмоций и уровня гликозили-
рованного гемоглобина

Fig. 5. Correlation between fluxmotions index and HbA1c
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волны приводит к повышению вклада данного фактора 
в модуляцию микроциркуляторного кровотока [10]. 
Логично предположить, что бóльший вклад пульсовых 
флаксмоций у пациентов с более продолжительным 
стажем сахарного диабета обусловлен прогрессирова-
нием основного патологического процесса.

Корреляции показателей ЛДФ с уровнем глико-
зилированного гемоглобина могут быть связаны с 
зависимостью прогрессирования диабетической 
микроангиопатии от эффективности гликемического 
контроля. Гипергликемия является ключевым патоге-
нетическим фактором сахарного диабета 2 типа и его 
осложнений [8]. Положительная корреляция вклада 
пульсовых флаксмоций и уровня гликированного 
гемоглобина свидетельствует о более выраженном 
ремоделировании стенок артериол в рамках диабе-
тической микроангиопатии. Параллельно происходят 
поражение гладких миоцитов, в том числе пейсмекер-
ных клеток, и развитие эндотелиальной дисфункции. 
Проявлением этого в ЛДФ-спектре является сниже-
ние вклада низкочастотных флаксмоций (за счет мио
генного и эндотелиального компонентов) и индекса 
флаксмоций. Выявленная отрицательная корреляция 
вклада пульсовых флаксмоций с уровнем чрескожно-
го напряжения кислорода может быть объяснена тем, 
что у пациентов с более выраженным ремоделирова-
нием стенок артериол ухудшается кровоснабжение 
зондируемого участка ткани.

Отдельно хотелось бы остановиться на выборе 
оптимальных кандидатов для включения в контроль-
ную группу. С нашей точки зрения, для сравнения 
выявленных корреляций с контрольной группой не-
обходимо проводить ЛДФ-исследование у пациентов 
с исключенным сахарным диабетом, но имеющимися 
хронической болезнью почек и снижением скорости 
клубочковой фильтрации на аналогичном уровне, вы-
званными иными причинами, поскольку характер 
взаимосвязи вклада миогенного и нейрогенного ком-
понента в общую мощность низкочастотного диапа-
зона для лиц с сохранной фильтрационной функцией 
почек в настоящий момент не исследован. Сложность 
заключается в том, что наличие хронической болезни 
почек, не связанной с диабетической нефропатией, 
предполагает наличие иных патологических факто-
ров, влияние которых на спектр ЛДФ-сигнала на на-
стоящий момент исследовано недостаточно.

Заключение
В ходе работы было установлено, что спектраль-

ные показатели лазерной допплеровской флоуметрии 

коррелируют с разнообразными клинико-лаборатор-
но-инструментальными параметрами. Динамика из-
менения спектральных показателей лазерной допле-
ровской флоуметрии соответствует представлениям 
о патогенезе диабетической микроангиопатии. Вы-
явленные корреляции указывают на прогрессиру
ющую дисфункцию местных механизмов модуляции 
микроциркуляторного кровотока, таких как базаль-
ный тонус гладкой мускулатуры в стенке сосудов и 
эндотелийзависимая вазорелаксация, и одновремен-
ное возрастание роли системных факторов, таких как 
действие пульсовой волны.

Основным ограничением данного исследования 
является невозможность дискриминации детализи-
рованных показателей низкочастотного диапазона 
ЛДФ-спектра (амплитуд миогенных, нейрогенных 
и эндотелийзависимых флаксмоций), обусловлен-
ная характеристиками используемого оборудования. 
В настоящий момент нами проводится исследование 
с применением системы «ЛАЗМА МЦ-1» (НПП «Лаз-
ма, Россия), в которой данная возможность реали-
зована. Настоящее исследование является опорным 
для уточнения направлений поиска диагностически 
ценных корреляций. Перспективным направлением 
дальнейших исследований, с нашей точки зрения, 
является создание интегральной схемы поступатель-
ного развития диабетической микроангиопатии, с 
описанием влияния различных патогенетических 
факторов.

На основании вышесказанного можно заключить, 
что лазерная допплеровская флоуметрия может рас-
сматриваться как потенциальный метод динамиче-
ского мониторинга микроциркуляции, в частности, 
у пациентов с диабетической микроангиопатией. 
Совершенствование методик обработки результа-
тов спектрального анализа может существенно рас-
ширить диагностические возможности метода и его 
ценность для практической медицины.
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