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Реферат
 Введение. Для диагностики состояния микроциркуляторно-тканевых систем (МТС) и оценки тканевого 

дыхания применяют методы лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ), оптической тканевой оксиметрии 
(ОТО) и пульсоксиметрии, которые совместно с различными функциональными нагрузочными пробами позво-
ляют комплексно оценить параметры МТС организма человека, выявить скрытые нарушения гемодинамики 
и оценить возможные реакции МТС на внешнее провокационное воздействие. Однако динамика изменений 
микроциркуляции крови, тканевого дыхания и их возможных нарушений при холодовой прессорной пробе 
(ХПП) с помощью лазерных диагностических технологий до настоящего времени мало изучена.

Целью работы было оценить динамику изменений комплексных параметров МТС организма человека при 
проведении ХПП, а также проанализировать возможные причины, влияющие на данные изменения.

Материал и методы исследования. С помощью неинвазивных оптических методов ЛДФ, ОТО и пульсок-
симетрии исследована динамика изменений параметров МТС при проведении ХПП у 32 условно здоровых 
добровольцев.

Результаты. По динамике восстановления скорости потребления кислорода послеХПП исследованные добро-
вольцы условно подразделялись на 2 группы: 1 — с относительной нормой и 2 — со склонностью к ангиоспазму 
и недостаточному функциональному восстановлению МТС. Для выявления возможных причин ангиоспазма 
проведен детальный анализ колебаний кровотока по ЛДФ-грамме. Было выявлено, что причиной ангиоспазма 
могут быть как нарушение тонусформирующих миогенных механизмов регуляции резистивных микрососудов, 
так и застойные нарушения микроциркуляции крови, а также их сочетания. 

Выводы. Применение холодовой прессорной пробы для функциональной оценки микроциркуляторно-ткане-
вых систем позволяет не только оценить резервные возможности МТС, но и выявить доклиническую стадию 
склонности к ангиоспазму, что имеет практическое значение в клинике.

Ключевые слова: неинвазивная диагностика, лазерная допплеровская флоуметрия, оптическая тканевая окси-
метрия, пульсоксиметрия, микроциркуляторно-тканевые системы, холодовая прессорная проба, тканевое дыхание. 
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Введение
Диагностика многих заболеваний организма чело-

века связана с исследованиями микроциркуляторно-
тканевых систем (МТС), их основных параметров, 
функций и процессов, протекающих в них. МТС 
являются структурно-функциональной единицей 
всех органов, одной из ключевых функций которой 
является обеспечение тканевого дыхания. Послед-
нее включает в себя газообмен кислорода с кровью 
и совокупность окислительно-восстановительных 
реакций с цитохромной системой митохондрий для 
образования АТФ. Основными параметрами, характе-
ризующими тканевое дыхание, являются экстракция 
и скорость потребления кислорода [3]. 

Для диагностики состояния микроциркулятор-
но-тканевых систем и оценки тканевого дыхания в 
настоящее время применяют различные неинвазив-
ные оптические технологии, такие как [12] лазерная 

допплеровская флоуметрия (ЛДФ) [5, 8], оптическая 
тканевая оксиметрия (ОТО) [10] и пульсоксиметрия 
[14]. Метод ЛДФ основан на оптическом зондиро-
вании ткани и анализе отраженного и рассеянного 
излучения от движущихся эритроцитов. Важной 
особенностью данного метода является возмож-
ность получения in vivo всего спектра ритмических 
процессов в микрососудах, от пульсовых ритмов до 
циркадных, которые играют большую роль в функ-
ционировании системы микроциркуляции крови [6]. 

Метод ОТО, основанный на спектрофотометри-
ческом анализе различных фракций гемоглобина, 
позволяет in vivo оценивать динамику транспорта и 
величину сатурации крови кислородом в микрососу-
дах. Метод пульсоксиметрии основан на способности 
гемоглобина, связанного (НbО2) и не связанного с 
кислородом (Нb), абсорбировать свет различной 
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длины волны и позволяет in vivo определить про-
центное содержание (сатурацию) оксигемоглобина 
в артериальной крови. Совместное применение дан-
ных методов дает возможность комплексно оценить 
параметры микроциркуляторно-тканевых систем 
организма человека.

Для выявления скрытых нарушений гемодинами-
ки и оценки возможных реакций МТС на внешнее 
провокационное воздействие широкое применение 
получили различные функциональные нагрузочные 
пробы, такие как окклюзионная проба, оценивающая 
величину кровотока в отсутствии артериального при-
тока и резервные возможности микроциркуляторного 
русла по приросту кровотока во время реактивной 
постокклюзионной гиперемии [13]; дыхательная, по-
зволяющая оценить реактивность сосудистой стенки 
вследствие активации симпатического звена авто-
номной нервной системы, которая приводит к спазму 
приносящих микрососудов и временному снижению 
кровотока [11]; постуральная, оценивающая вено-
артериолярную реакцию в микроциркуляторном 
русле [1]; тепловая [7, 9] и др. Особый интерес при 
исследовании микроциркуляторно-тканевых систем 
представляет холодовая прессорная проба (ХПП), 
осуществляемая в форме полного погружения кистей 
рук в емкость с холодной водой [5, 18]. Однако дина-
мика изменений микроциркуляции крови, тканевого 
дыхания и их возможных нарушений при ХПП с 
помощью лазерных диагностических технологий 
не изучена.

Цель исследования
Оценить динамику изменений комплексных 

параметров микроциркуляторно-тканевых систем 
организма человека при проведении холодовой прес-
сорной пробы.

Материал и методы исследования
В экспериментальных исследованиях приняли 

участие 32 условно здоровых добровольца — 16 муж-
чин (средний возраст — 21,7±1,4 года) и 16 женщин 
(средний возраст — 21,6±1,6 года). 

Измерения проводились на коже с артериовеноз-
ными анастомозами (АВА) на ладонной поверхности 
дистальной фаланги 3-го пальца кисти правой руки 
в одно и то же время, чтобы исключить циркадные 
ритмы кровотока, в условиях физического и психи-
ческого покоя, через 2 часа после приема пищи с 
предварительной адаптацией испытуемых к темпера-
туре помещения 20–23 °С, в положении сидя, правое 
предплечье на столе на уровне сердца. 

Исследования выполнялись с использованием 
лазерного анализатора микроциркуляции крови для 
врача общей практики «ЛАКК–ОП» (ООО НПП 
«ЛАЗМА», Москва), показанного на рис. 1, а. Ла-
зерный анализатор предназначен для исследования 
состояния биологической ткани путем одновремен-
ного использования методов ЛДФ с длиной волны 
лазерного зондирования 1064 нм, ОТО с длинами 
волн излучения 530 и 630 нм и пульсоксиметрии. Рас-
положение оптических датчиков на пальцах рук во 
время проведения экспериментальных исследований 
показано на рис. 1, б. 

Для частотного анализа различных механизмов 
регуляции микроциркуляции (эндотелиальных, 
нейрогенных, миогенных, дыхательных и сердечных 
колебаний [19]), зарегистрированных ЛДФ- и ОТО-
граммах, применялась программа «LDF 2.3.514.602», 
которая реализует непрерывное вейвлет-преобразо-
вание с использованием в качестве анализирующего 
вейвлета комплекснозначный вейвлет Морле [20].

Один эксперимент с ХПП включал в себя реги-
страцию 6 базовых (фоновых) тестов (БТ) длительно-
стью 5 мин каждый: 2 БТ регистрировались до начала 
проведения ХПП, а 4 БТ — после ее окончания. 

Холодовая прессорная проба выполнялась путем 
полного погружения обеих кистей рук в емкость с 
холодной водой. Время экспозиции (охлаждения рук) 
составляло 5 мин. 

Для получения достоверной диагностической 
информации запись БТ выполнялась через каждые 
5 мин. Общая длительность одного эксперименталь-
ного исследования составляла 55 мин. 

Рис. 1. Внешний вид лазерного анализатора микроциркуляции крови для врача общей практики «ЛАКК-ОП» (а) и 
расположение оптических датчиков на пальцах рук добровольца во время проведения исследований (б)

а б
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Температура воды при проведении ХПП нахо-
дилась в пределах 14,9±0,1°С. Для контроля темпе-
ратуры воды и кожи добровольцев использовался 
бесконтактный электронный термометр «Sensitec 
NB-401» (Sensitec, Нидерланды).

В процессе проведения экспериментальных ис-
следований производилась регистрация основных 
параметров МТС, а именно: показателя микроцирку-
ляции крови (Im), тканевой сатурации (StO2), уровня 
объемного кровенаполнения ткани (Vb), сатурации 
артериальной крови (SaO2). 

На рис. 2 приведены примеры регистрации ЛДФ- 
и ОТО-грамм и их амплитудно-частотные спектры 
до и после проведения холодовой прессорной про-
бы. Следует отметить, что амплитудно-частотные 
спектры ЛДФ- и ОТО-грамм после ХПП, показанные 
на рис. 2, г, построены без учета первой минуты в 
БТ из-за переходных процессов вследствие нагрева 
биоткани после физиологического воздействия. 
Как видно, данный функциональный тест вызывает 
значительное изменение основных регистрируемых 
параметров МТС.

По методике [3, 16], основанной на анализе ам-
плитуд колебаний кровотока, определяли показатель 
экстракции кислорода (OE) и скорость потребления 
кислорода (ОС):

Рис. 2. Примеры регистрации ЛДФ- и ОТО-грамм и их 
амплитудно-частотные вейвлет-спектры до (а, в) и после 
(б, г) проведения ХПП. Обозначены частотные диапазо-
ны осцилляций, связанные с Э — эндотелиальными, Н 
— нейрогенными симпатическими, M — миогенными, 
Д — дыхательными, C — сердечными механизмами ре-
гуляции

а

б

в

г

(1)

где SvO2 — сатурация венозной крови.
Для определения значений сатурации венозной 

крови были проанализированы амплитуды колеба-
ний, связанные с пассивными механизмами регуля-
ции тканевой сатурации (StO2), а именно: амплитуды 
сердечных A(StO2)c и дыхательных A(StO2)д осцилля-
ций. Если A(StO2)c/А(StO2)д>1, то сатурация венозной 
крови рассчитывается следующим образом:

(2)

где A(StO2)c, A(StO2)д — максимальные амплитуды 
колебаний тканевой сатурации кардиального (0,8–1,6 
Гц) и дыхательного (0,2–0,4 Гц) генеза. 

Этот вариант преобладает в большинстве случаев 
записей с кожи с АВА. 

В случае резонанса колебаний тканевой сатура-
ции, связанных с активными механизмами регуляции, 
когда высокоамплитудные осцилляции наблюдаются 
только в одном из них на фоне резкого угнетения 
колебаний в других диапазонах и снижения их ам-
плитуд, расчет SvO2 имеет ряд особенностей. 

В случае резонанса осцилляций в общем миоген-
ном (0,047–0,145 Гц) или дыхательном диапазонах 
сатурация венозной крови рассчитывается следую-
щим образом:

(3)

где BI(StO2) — показатель шунтирования (ПШ), рас-
считываемый по StO2-грамме:

(4)

где A(StO2)н, А(StO2)м — амплитуды колебаний тка-
невой сатурации в нейрогенном (0,021–0,046 Гц) и 
миогенном диапазонах.
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Скорость потребления кислорода (OC) рассчиты-
вается на основании анализа колебаний ЛДФ-грамм 
и рассчитанного ранее значения венозной сатурации:

(5)
где Imnutr — доля нутритивного кровотока в общем 
микрокровотоке:

(6)
где Im — среднее значение перфузии; BI(Im) — по-
казатель шунтирования, рассчитываемый по ЛДФ-
грамме, в свою очередь по формуле:

(7)
Составляющая BI(Im)1 рассчитывается по формуле 

(4) с использованием данных перфузии (Im). В случае 
доминирования осцилляций кровотока, связанных с 
эндотелиальными механизмами регуляции, при рас-
чете показателя шунтирования амплитуда колебаний 
нейрогенного генеза (Ан) заменяется на амплитуду 
колебаний, связанных с эндотелиальными механиз-
мами (Аэ).

BI(Im)2 рассчитывается по следующей формуле:
(8)

где A(Im)пасс — максимальная амплитуда колебаний 
кровотока, связанная с пассивными механизмами 
регуляции (осцилляции сердечного или дыхатель-
ного генеза).

BI(Im)2 учитывается при расчете показателя шун-
тирования, если BI(Im)2 ≥ 1 [3].

Для оценки колебательного компонента микро-
сосудистого тонуса определялись величины эндо-
телиального (ET), нейрогенного (NT) и миогенного 
(MT) тонуса [5].

(9)

где σ — среднеквадратическое отклонение (СКО) по-
казателя микроциркуляции крови (Im); A(Im)э — наи-
большее значение амплитуды колебаний перфузии в 
эндотелиальном диапазоне.

(10)

где A(Im)н — наибольшее значение амплитуды коле-
баний перфузии в нейрогенном диапазоне;

(11)
где A(Im)м — наибольшее значение амплитуды коле-
баний перфузии в миогенном диапазоне.

На основании измеренных данных производился 
расчет комплексного параметра МТС организма 
человека, а именно — индекса относительной пер-
фузионной сатурации кислорода в микрокровотоке:

(12)
Данный параметр характеризует связь между 

потоком крови (перфузией) в микроциркуляторном 
русле и не потребленным тканями кислородом, т. е. 
находится в обратной зависимости от потребления 
кислорода тканью.

Результаты исследования и их обсуждение
При анализе полученных в эксперименте данных 

выявлено, что изменение параметров микроциркуля-
торно-тканевых систем на ХПП, особенно в стадии 

восстановления после нее, у добровольцев различ-
но. Взяв за основной критерий отклика изменение 
скорости потребления кислорода после проведения 
ХПП, все добровольцы были условно разделены на 
2 группы: первая группа (n=16) с относительной 
нормой, в которой к окончанию экспериментально-
го исследования значение параметра OC достигало 
исходного уровня; и вторая (n=12) со склонностью 
к ангиоспазму, в которой данного восстановления 
не происходило.

Также была выделена небольшая группа добро-
вольцев (n=3), в которой никаких значимых из-
менений параметров МТС, влияющих на тканевое 
дыхание, и, в частности, скорости потребления 
кислорода, не происходило. При проведении экспери-
ментальных исследований у одного из добровольцев 
температура в области исследования составила 25 
°С, при дальнейших измерениях у него был выяв-
лен синдром «холодных рук». При анализе отклика 
параметров микроциркуляторно-тканевых систем 
на ХПП данные 4 добровольцев в дальнейшем не 
анализировались.

Усредненные зависимости (с отложенными СКО) 
изменений основных параметров МТС в процессе 
проведения ХПП для 1-й и 2-й групп добровольцев 
представлены на рис. 3.

Как видно из представленных зависимостей, в 
обеих группах после проведения ХПП (25-я минута) 
происходит снижение величины общей перфузии 
(рис. 2, а), нутритивного кровотока (рис. 2, в) и 
скорости потребления кислорода (рис. 2, г), однако 
отклик тканевой сатурации (рис. 2, б) в исследуемых 
группах различен. Для выявления возможных при-
чин различия реакций МТС на внешнее воздействие 
в виде ХПП был произведен детальный анализ ам-
плитудно-частотного спектра колебаний кровотока 
и тканевой сатурации.

Результаты статистической обработки данных для 
2 групп добровольцев, выделенных по типу отклика 
тканевого дыхания на проведение ХПП, приведены 
в табл. 1. При помощи критерия Манна–Уитни [15] 
оценено различие значений анализируемых параме-
тров до (БТ № 2) и после проведения ХПП — сразу 
после окончания холодового воздействия (БТ № 3) и 
к завершению (через 30 минут) экспериментального 
исследования (БТ № 6).

Анализ полученных данных показал, что при 
проведении ХПП в обеих группах наблюдается 
уменьшение температуры в области исследования. 
В результате гипотермии происходит констрикция 
мышечно-содержащих сосудов, а именно — артерий 
и артериол [5], что приводит к снижению величины 
общей перфузии. Данная функциональная проба вы-
зывает раздражение холодовых рецепторов ткани, в 
результате чего происходит выраженная активация 
адренергических симпатических нервных волокон 
[21], что приводит к активации колебаний кровото-
ка симпатического диапазона. Вследствие реакции 
холодовой вазодилатации, вызванной охлаждением 
рук, происходит активация стимуляции синтеза эндо-
телием оксида азота, что приводит к росту амплитуды 
колебаний эндотелиального генеза [2]. 
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расстройств (например, сахарного диабета, атеро-
склероза, синдрома Рейно, вибрационной болезни и 
др.). Целесообразны дальнейшие исследования ХПП 
в условиях клиники.

Заключение
Таким образом, с помощью неинвазивных оптиче-

ских методов лазерной допплеровской флоуметрии, 
оптической тканевой оксиметрии, пульсоксиметрии 
исследована динамика изменений параметров микро-
циркуляторно-тканевых систем при применении 
холодовой прессорной пробы у 32 условно здоро-
вых добровольцев. По динамике восстановления 
скорости потребления кислорода на ХПП исследо-
ванные добровольцы условно подразделялись на две 
группы: 1-я — с относительной нормой и 2-я — со 
склонностью к ангиоспазму и недостаточному функ-

циональному восстановлению МТС. Для выявления 
возможных причин ангиоспазма проведен детальный 
анализ колебаний кровотока, в результате которого 
выявлено, что причиной ангиоспазма могут быть 
как нарушение тонусформирующих миогенных ме-
ханизмов регуляции резистивных микрососудов, так 
и застойные нарушения микроциркуляции крови, а 
также их сочетания. 

Применение ХПП для функциональной оценки 
МТС позволяет не только оценить резервные возмож-
ности МТС, но и выявить доклиническую стадию 
склонности к ангиоспазму, что имеет практическое 
значение в клинике. 

Работа выполнена в рамках базовой части госу-
дарственного задания Минобрнауки РФ для ФГБОУ 
ВПО «Госуниверситет-УНПК» (№ 310).
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Abstract
Introduction. Methods of laser Doppler flowmetry (LDF), tissue reflectance oximetry (TRO) and pulse oximetry 

are used to diagnose the microcirculatory-tissue system (MTS) condition and evaluate the tissue respiration. Use of 
these techniques in conjunction with a variety of functional stress tests allow the assessment of MTS parameters, 
reveal disorders of hemodynamics and evaluate the response of MTS to the functional tests. However, the dynamics of 
microcirculatory changes, tissue respiration and possible disorders during the cold pressor test (CPT) have, till now, 
been little studied with the help of laser diagnostic techniques.

The aim of this study was to evaluate the dynamics of changes in complex parameters of MTS during the CPT and 
to analyze the possible causes that affect these changes.

Materials and methods. Using non-invasive optical methods of LDF, TRO and pulse oximetry, we investigated the 
dynamics of MTS parameter changes when using CPT in 32 healthy volunteers. 

Results. According to differences in the recovery rate of oxygen consumption during CPT, volunteers can be 
conditionally divided into 2 groups: 1 — displaying normal physiology and 2 — with a tendency to angiospasm and a 
lack of functional recovery of the MTS. To identify possible causes of angiospasm, we performed a detailed analysis of 
blood flow oscillations.

This analysis revealed that the cause of angiospasm may be a disorder in the tone-shaping myogenic mechanisms 
regulating resistive microvessels, disturbances to the microcirculation of stagnant blood, or a combination of both of 
these factors. 

Conclusions. Use of the CPT for functional assessment of MTS allows us not only to estimate the reserve capabilities 
of the MTS, but also to identify — at a pre-clinical stage — propensity to angiospasm, which has practical value in the 
clinic.

Keywords: non-invasive diagnostics, laser Doppler flowmetry, tissue reflectance oximetry, pulse oximetry, microcirculatory-
tissue system, cold pressor test, tissue respiration.  
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