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Реферат
Цель исследования — оценить возможности использования метода вейвлет-анализа кожной температуры 

(ВАКТ) при проведении тепловой пробы для исследования регуляции тонуса сосудов микроциркуляторного 
русла у пациентов с синдромом диабетической стопы (СДС). 

Материал и методы исследования. Исследование микроциркуляции проводили у 15 практически здоровых 
людей и 10 пациентов с нейроишемической формой СДС, осложненной трофическими язвами. Температуру 
подошвенной поверхности I пальца стопы регистрировали прибором «Микротест» (http://www.fm-diagnostics.
com), обеспечивающим разрешение по температуре 0,002 0С. Частотно-временной анализ колебаний темпе-
ратуры осуществляли с использованием вейвлет-анализа. Для реконструкции колебаний в эндотелиальном 
(0,02–0,0095 Гц), нейрогенном (0,05–0,02 Гц) и миогенном (0.05–0.14 Гц) частотном диапазонах применяли об-
ратное вейвлет-преобразование. 

Результаты исследования. У здоровых людей величины индексов вазодилатации (относительных измене-
ний амплитуд колебаний) составили в миогенном диапазоне частот — Km= 3,04; нейрогенном — Kn = 4,01 и 
эндотелиальном — Ke = 2,25. У больных с СДС значения Ki оказались достоверно ниже, чем у здоровых лиц: 
Km = 0,60, Kn = 0,67 и Ke = 0,51 соответственно. 

Заключение. У пациентов с нейроишемической формой СДС сочетание диабетической полинейропатии с 
эндотелиальной дисфункцией и макроангиопатией приводит к прогрессированию взаимно отягчающих пато-
логических процессов и ишемии нижних конечностей, которые проявляют себя, в частности, значительным 
снижением вазодилатации микрососудов кожи при тепловой пробе. Представляет интерес оценка возмож-
ности использования локальной тепловой пробы в сочетании с ВАКТ у больных на ранних стадиях СДС для 
прогнозирования течения заболевания, оценки эффективности консервативного лечения и эндоваскулярных 
вмешательств.

Ключевые слова: синдром диабетической стопы, кожная микроциркуляция, вейвлет-анализ, локальная тепловая 
проба.
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Введение
В настоящее время до 8,8 % от общей численности 

населения мира страдают сахарным диабетом (СД) 
[13]. СД болеют более 23 млн человек в США [33]; 
примерно у 20–25 % из них по мере прогрессирова-
ния заболевания разовьются трофические язвы стоп. 
Диабетические язвы развиваются в результате ком-
плексного действия взаимно отягощающих факторов, 
включая нейропатию, периферическую васкулопа-
тию, нарушение биомеханики стоп и инфекции [9, 
19], и могут предшествовать сердечно-сосудистым 
и церебральным катастрофам, что обуславливает не-
обходимость своевременной диагностики и междис-
циплинарного подхода к лечению [4]. Синдром диа-
бетической стопы (СДС) и его осложнения являются 
основной причиной ампутации конечности [2, 25]. 

Основными факторами, определяющими про-
грессирование заболевания, являются тяжесть и 

длительность гипергликемии, что способствует 
развитию ретинопатии, нейропатии и ишемии, под-
держивает локальные инфекционные процессы СД 
[23]. Традиционно считается, что формирование СДС 
вызвано диабетической полинейропатией (ДПН), 
но эпидемиологические данные показали высокую 
распространенность заболеваний периферических 
артерий у больных СД [17], связь с ДПН может быть 
установлена только в 50 % случаев поражений ко-
нечностей [28]. Наличие ДПН маскирует типичные 
клинические симптомы поражения периферических 
артерий, поэтому длительно не заживающая язва 
иногда может быть первым признаком ранее не диа-
гностированного атеросклероза сосудов нижних ко-
нечностей у больных СД [24], при этом окклюзия на-
блюдается чаще, чем стеноз, за счет медиакальциноза 
[8, 29]. Надежным и наиболее распространенным 
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методом диагностики поражения периферических 
артерий является ангиография [30], которая также 
представляет собой первый шаг для проведения 
эндоваскулярных вмешательств [10]. Сосущество-
вание диабетической микро-макроангиопатии и 
атеросклероза приводит к развитию критической 
ишемии стопы. 

Характерными изменениями микроциркуляции 
является резкое нарушение эндотелийзависимого 
механизма регуляции, что способствует развитию 
гнойно-некротических поражений и нарушению 
репаративных процессов у больных СДС [1]. В по-
следние годы дисфункция микроциркуляции при-
влекла большое внимание из-за своей потенциальной 
патогенетической роли в развитии СДС [14], что 
обуславливает необходимость поиска надежных и 
воспроизводимых методов для ее изучения. 

Кожа является самым доступным местом для 
неинвазивной оценки микроциркуляции. В послед-
нее десятилетие обнаружены корреляции между 
сосудистой реактивностью коронарных и плечевых 
артерий и состоянием сосудов микроциркуляторно-
го русла кожи у здоровых лиц и больных сахарным 
диабетом [12]. В настоящее время дефицит методов 
обследования, позволяющих осуществлять точную 
количественную оценку кровотока кожи, является 
проблемой номер один в диагностике микрососуди-
стых нарушений. 

Одним из самых распространенных методов 
неинвазивной оценки микроциркуляции кожи в 
режиме реального времени является лазерная доп-
плеровская флоуметрия (ЛДФ), которая позволяет 
дифференцировать изменения кровотока на уровне 
микроциркуляторного русла и обеспечить раннее 
выявление повреждений сосудов, ассоциирован-
ных с СД [11]. Анализ частотных составляющих 
сигналов ЛДФ широко используется для оценки 
механизмов микроциркуляции. Существует пять 
поддиапазонов, в которых регистрируются влияния 
пульсовой волны (0,5–2 Гц), дыхания (0.14–0.5 Гц), 
миогенной (0.05–0.14 Гц), нейрогенной (0,02–0,05 
Гц) и эндотелиальной активности (0.0095– 0,02 Гц) 
[20, 31]. Чтобы избежать появления артефактов, ко-
торые существенно влияют на результат обработки 
сигнала ЛДФ, человек должен лежать практически 
неподвижно в течение всего периода исследования, 
что существенно затрудняет использование данного 
метода в рутинной клинической практике.

Информация о кожной микроциркуляции также 
может быть получена путем регистрации и частот-
ного анализа низкоамплитудных колебаний кожной 
температуры [32]. В этом случае результаты изме-
рений практически нечувствительны к смещениям 
температурных датчиков, и уровень артефактов при 
проведении длительных измерений и функциональ-
ных тестов остается низким. Полученная высокая 
корреляция между колебаниями температуры и из-
менениями кожного кровотока [5, 6] показывает, что 
метод вейвлет-анализа кожной температуры (ВАКТ) 
может быть эффективно использован для оценки ме-
ханизмов регуляции сосудов микроциркуляторного 
русла [7]. 

Локальная тепловая проба является функциональ-
ным тестом, позволяющим оценивать механизмы 
вазодилатации, в частности, активацию NO-синтазы 
эндотелия [3]. Выраженная вазодилатация в коже че-
ловека достигается в результате локального нагрева 
до 42 °С [16]. Нарушение механизмов регуляции 
тонуса сосудов при тепловой пробе наблюдается у 
пациентов с СД 1-го и 2-го типов [15, 18]. Исполь-
зование данного теста на базе ЛДФ в клинической 
практике ограничивается рядом причин, связанных 
со стоимостью оборудования, сложностью эксплуа-
тации, особенностями методики. 

Целью исследования является оценка возмож-
ности использования метода ВАКТ при проведении 
тепловой пробы для исследования регуляции тонуса 
сосудов микроциркуляторного русла у пациентов с 
СДС.

Материал и методы исследования
Исследование микроциркуляции проводили у 25 

человек, которые были разделены на две группы. 
Первую составили 15 практически здоровых лиц (6 
мужчин и 9 женщин) в возрасте 44–61 лет (55,1±8,11 
года). Вторую — 10 больных (2 мужчин и 8 женщин) 
в возрасте 52–69 лет (62,5±7,6 года) с СД 2-го типа 
и нейроишемической формой СДС, осложненной 
трофическими язвами. Длительность СД составила 
14,2±0,3 года. Все больные страдали ДПН, у 6 че-
ловек язвы стоп неоднократно рецидивировали. На 
амбулаторном этапе 8 пациентов принимали антиги-
пергликемические средства перорально; 7 – получали 
препараты инсулина кратковременного или длитель-
ного действия. В стационаре всем больным назначен 
инсулин в дозе 34,8±5,16 Ед/сутки. Пациенты также 
получали стандартную терапию, которая включала 
в себя инфузионную терапию, антибиотики, пен-
токсифиллин. Протокол исследования был одобрен 
локальным этическим комитетом. Все субъекты дали 
письменное информированное согласие на проведе-
ние исследования.

Для оценки реакции микрососудистого тонуса 
использовали метод вейвлет-анализа колебаний кож-
ной температуры [27], в качестве нагрузочного теста 
применяли локальную тепловую пробу [3]. 

Во время пробы пациент находился в положении 
лежа на спине, температура в помещении составляла 
22,5±0,5 0С. Температуру подошвенной поверхности 
I пальца стопы регистрировали прибором «Микро-
тест» (http://www.fm-diagnostics.com), обеспечиваю-
щим разрешение по температуре 0,002 0С. В процессе 
проведения пробы осуществлялся нагрев поверх-
ности кожи миниатюрным нагревателем, располо-
женным в непосредственной близости от датчика 
температуры. Нагреватель (S=4 мм2) расположен на 
расстоянии 3 мм от чувствительного элемента. На-
греватель и датчик смонтированы в одном корпусе 
и разделены конструктивным элементом с низкой 
теплопроводностью. Измерение температуры про-
водилось непрерывно: в течение 10 минут во время 
пробы и в течение 10 минут после ее проведения. 

Частотно-временной анализ колебаний температу-
ры проводился с использованием вейвлет-анализа [5]. 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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р = 0,048) и положительная — между степенью 
стеноза и суточной дозой инсулина (Rs = 0,92; р = 
0,026). При допплерографии выявлен медиакальци-
ноз большеберцовых артерий и артерий стопы, что 
свидетельствовало о наличии диабетической макро-
ангиопатии. Установлена корреляция выраженности 
медиакальциноза с уровнем гликемии (Rs = 0,63; р 
= 0,048) и суточной дозой инсулина (RS = 0,92; р = 
0,026).

Обсуждение результатов 
Изменения кровотока в коже происходят под 

влиянием рефлекторной регуляции терморегуляции, 
а также в результате прямого воздействия высоких 
и низких температур. Местные изменения темпера-
туры способны вызывать вазоконстрикцию или воз-
одилатацию сосудов кожи в результате совместного 
действия эндотелия, неадренергической и сенсорных 
систем [16].

Мы обнаружили, что у здоровых лиц в ответ на 
локальное повышение температуры до 42 0С про-
исходит рост уровня амплитуд колебаний кожной 
температуры стоп в миогенном, нейрогенном и эн-
дотелиальном диапазоне частот более чем в 2 раза, 
что коррелирует с изменениями микроциркуляции, 
которые обусловлены действием локальных, ней-
рогенных и гуморальных механизмов. Известно, 
что повышение уровня амплитуд колебаний кожной 
температуры является результатом вазодилатации, 
вызванной, прежде всего, освобождением оксида 
азота из эндотелия сосудов [22]. У больных с СДС 
реакция на локальную тепловую пробу была суще-
ственно снижена, средние относительные изменения 
амплитуд колебаний не превышали 70 % во всех 
частотных диапазонах, что свидетельствует о нару-
шении миогенного, нейрогенного и эндотелиального 
механизмов регуляции. 

Развитие СДС, как правило, вызвано полинейро-
патией и частой травматизацией стопы в результате 
снижения чувствительности с последующей микроб-
ной контаминацией раны; злокачественным течением 
атеросклероза периферических артерий, что обычно 
наблюдается у пациентов со стойкой и плохо кон-
тролируемой гипергликемией [34]. Повреждение 
симпатических нервов у пациентов с диабетической 
микроангиопатией провоцирует открытие артерио-
венозных шунтов и формирование потока крови в 
обход капиллярного русла [21]. Прогрессирование 
СД и хронической гипергликемии тесно связано 
с нарушением функции эндотелия. Дисфункция 
эндотелия приводит к дисбалансу между вазокон-
стрикцией и вазодилатацией и предрасполагает к 
гиперкоагуляции и увеличению проницаемости 
сосудов [26]. Таким образом, основой нарушений 
системы микроциркуляции нижних конечностей у 

больных с СДС являются расстройства регуляции 
сосудистого тонуса вследствие автономной ней-
ропатии и эндотелиальной дисфункции. У наших 
пациентов эти расстройства проявлялись в виде 
недостаточного увеличения амплитуд колебаний 
кожной температуры стоп в ответ на локальный на-
грев во всех рассматриваемых диапазонах частот и 
статистически значимой отрицательной корреляции 
изменений амплитуд в эндотелиальном диапазоне с 
суточной дозой инсулина. 

Одной из основных причин ухудшения регули-
рования микроциркуляции нижних конечностей 
являются прогрессивные нарушения гемодинамиче-
ских характеристик сосудистого русла в результате 
формирования критического стеноза или окклюзии 
[29]. Это подтверждает выявленная нами отрица-
тельная корреляция Kn с нарушением проходимости 
подколенных и большеберцовых артерий вследствие 
атеросклероза, а также положительная корреляция 
выраженности медиакальциноза данных артерий с 
уровнем гликемии и суточной дозой инсулина.

Заключение
Метод ВАКТ позволяет получить дополнитель-

ную информацию при исследовании регуляции 
тонуса сосудов микроциркуляторного русла у паци-
ентов с СДС. В отличие от здоровых лиц, сочетание 
диабетической полинейропатии с эндотелиальной 
дисфункцией и макроангиопатий у пациентов с 
нейроишемической формой СДС приводит к про-
грессированию взаимно отягчающих патологических 
процессов и ишемии нижних конечностей, которые 
проявляют себя в качестве неадекватной реакции 
амплитуды колебаний температуры при тепловой 
пробе во всех обследованных частотных диапазо-
нах. Проградиентное ингибирование миогенных, 
нейрогенных и эндотелиальных механизмов вазо-
регуляции, диабетическая ангиопатия и аномалии 
магистрального кровотока оказываются ключевыми 
факторами риска, способствующими прогрессирова-
нию некроза и язв.

Хотя это неудивительно, что локальное нагре-
вание кожи вызывает расширение кровеносных 
сосудов, а охлаждение — сужение, фактические 
механизмы, лежащие в этих реакциях, не столь оче-
видны, и поэтому необходимы дальнейшие исследо-
вания. Представляет интерес оценить возможность 
использования локальной тепловой пробы у больных 
на ранних стадиях СДС для прогнозирования течения 
заболевания, а также оценки эффективности консер-
вативного лечения и эндоваскулярных вмешательств. 

Эта работа была поддержана грантом РНФ № 
14–15–00809.
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Abstract
Introduction and purpose. The aim of investigation was to evaluate the possibility of using the method of wavelet 

analysis of skin temperature during the local heating test for the study of the microvascular tone regulation in patients 
with diabetic foot syndrome (DFS). 

Materials and methods. The study was performed in 15 healthy subjects and 10 patients with neuro-ischemic form of 
DFS complicated by trophic ulcers. The temperature of the plantar surface of the hallux was recorded by “Microtest” 
(Perm, Russia) with temperature resolution 0,002 °C. Time-frequency analysis of temperature fluctuations was per-
formed using wavelet analysis. For the reconstruction of the oscillations in endothelial (0,02–0,0095 Hz), neurogenic 
(0,05–0,02 Hz) and myogenic (0,05–0,14 Hz) frequency ranges we used inverse wavelet transform. 

Results. In healthy people, indexes of vasodilation (relative changes in the oscillation amplitudes) in the myogenic, 
neurogenic, and endothelial frequency ranges were 3,04, 4,01 and 2,25 respectively. In patients with DFS the values 
were significantly lower than in healthy subjects (0,60, 0,67 and 0,51 respectively). 

Conclusion. In contrast to healthy subjects, the combination of diabetic polyneuropathy with endothelial dysfunction 
and macroangiopathy in patients with neuro-ischemic form of DFS leads to the progression of mutually aggravating 
pathological processes and lower limb ischemia. Further implementation of the local heating test at the early stages of 
diabetic foot is of interest for the prognosis of the disease, evaluating the effectiveness of conservative treatment and 
endovascular interventions.

Keywords: diabetic foot syndrome, cutaneous microcirculation, local heating test, wavelet analysis. 
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