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Реферат
Цель работы — изучить основные параметры микроциркуляции у больных хроническим вирусным гепа-

титом (ХВГ) с учетом активности заболевания.
Обследовано две группы пациентов с ХВГ: 1-ю составили 44 пациента с нормальным уровнем аланиновой 

трансферазы, 2-ю — 81 с повышенным уровнем фермента. Методом лазерной допплеровской флоуметрии оце-
нивали показатели базального кровотока и регуляцию микроциркуляции.

В обеих группах больных ХВГ были снижены показатель микроциркуляции и среднеквадратическое от-
клонение (σ). Во 2-й группе σ было выше, а коэффициент вариации ниже, чем в 1-й, что может говорить о более 
глубокой модуляции микрокровотока у этой категории пациентов. Анализ пассивных механизмов регуляции 
сосудистого тонуса выявил значительное снижение амплитуд пульсовой и дыхательной волн. Наблюдалось 
снижение функционального вклада пульсовых колебаний в общий уровень тканевой перфузии и модуляцию 
кровотока у пациентов 2-й группы в сравнении с 1-й. Вклад венулярного ритма в общий уровень тканевой 
перфузии и модуляцию кровотока был снижен в группе больных с биохимической активностью заболевания. 
Анализ активных механизмов регуляции показал повышение миогенного и нейрогенного тонусов микрососудов 
вне зависимости от активности гепатита. У пациентов 2-й группы отмечено уменьшение вклада миогенного 
компонента как в модуляцию микрокровотока, так и в общий уровень перфузии тканей и увеличение показателя 
шунтирования. В обеих группах больных также отмечено снижение амплитуды осцилляций эндотелиального 
происхождения.

Особенностью микроциркуляции у больных ХВГ являются: снижение тканевой перфузии, повышение мио-
генного и нейрогенного тонуса микрососудов, наличие эндотелиальной дисфункции с уменьшением вариабель-
ности микрогемодинамики и увеличением сброса крови через анастомозы у пациентов с активным гепатитом.
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Введение
Вирусные гепатиты — важнейшая медико-со-

циальная проблема не только для здравоохранения 
Российской Федерации, но и всего мира. По данным 
ВОЗ, более 500 млн человек в мире хронически 
инфицированы вирусами гепатитов В или С. По об-
щей численности и распространенности инфекции 
в России до сих пор нет надежных данных [14]. Тот 
факт, что возрастной ценз пациентов в большинстве 
случаев не достигает 50 лет, придает этой проблеме 
особое социальное значение. 

Одним из ключевых моментов в патогенезе 
хронического гепатита и его осложнений является 
нарушение макро- и микрогемодинамики, при этом 
данные изменения происходят как в печени, так и, 
вторично, в системном кровотоке [1, 6, 9]. В то же 
время именно от состояния микроциркуляции не-
посредственно зависит течение воспалительных и 
репаративных процессов, поддержание адекватного 
уровня биохимических реакций в тканях и осущест-
вление клеточных функций [7, 8, 11, 12]. Предпо-
сылками для микроциркуляторных нарушений при 
заболеваниях печени является уникальность ее анги-
оархитектоники, объединяющей портальную, каваль-
ную, артериальную, лимфатическую и биллиарную 
системы в единое целое. Наличие воспалительного 

процесса затрудняет процессы кровоснабжения в 
терминальных отделах сосудистого русла, приводит 
к нарушению не только местных механизмов регу-
ляции кровотока, но и нейрогенных и гормональных 
механизмов.

Наиболее перспективным неинвазивным инстру-
ментальным методом, позволяющим определить 
функциональное состояние микроциркуляторного 
русла (МЦР), является лазерная допплерофлоуме-
трия (ЛДФ) [7, 8, 11, 12, 17]. 

Имеющиеся литературные данные по исследо-
ванию микроциркуляции при поражениях печени 
немногочисленны и весьма противоречивы [3, 4, 10]. 
В связи с чем целью исследования явилось изучение 
основных параметров микроциркуляторного крово-
тока у больных хроническим вирусным гепатитом 
(ХВГ) с учетом активности заболевания.

Материал и методы исследования
В исследовании приняли участие 125 больных 

хроническим вирусным гепатитом, средний возраст 
которых составил 34,5±7,7 года. Все пациенты под-
писали добровольное информированное согласие на 
участие в исследовании. Подавляющее большинство 
больных были инфицированы вирусом гепатита С — 
102, 15 — вирусом гепатита В, 8 — В+С. Диагноз 
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хронического вирусного гепатита был верифициро-
ван выявлением серологических маркеров HCV- и 
HBV-инфекции методом ИФА, результатами ПЦР-
исследования. Функциональное состояние печени 
оценивали с помощью определения содержания в 
сыворотке крови ряда биохимических показателей, 
регламентированных стандартами ведения больных 
с заболеваниями печени. Критериями исключения из 
исследования явились возраст старше 50 лет, эссен-
циальная и симптоматические артериальные гипер-
тензии, заболевания сердца, хронический алкоголизм 
и другая тяжелая сопутствующая патология. Группу 
контроля составили 20 человек, сопоставимых с ис-
следуемой группой по возрасту и полу.

Оценку состояния микроциркуляции произво-
дили методом лазерной допплеровской флоуметрии 
с помощью лазерного анализатора капиллярного 
кровотока ЛАКК–02 производства НПП «Лазма» 
(Россия). Обследование проводилось с соблюдением 
стандартных условий для методики ЛДФ [8]. Перед 
исследованием пациенты не принимали пищу или на-
питки, изменяющие состояние микроциркуляции, не 
курили. ЛДФ проводилась в одно и то же время суток, 
после 15-минутного периода адаптации в помещении 
при температуре +23±1 °С. Во время тестирования 
все обследуемые находились в положении сидя, кисть 
на уровне сердца. ЛДФ-граммы регистрировались в 
течение 10 мин, датчик устанавливался в стандартной 
точке, расположенной по срединной линии на 4 см 
выше основания шиловидных отростков локтевой и 
лучевой костей правого предплечья. Именно данная 
область бедна артериоло-венулярными анастомо-
зами, поэтому в большей степени отражает общее 
состояние микроциркуляции [8]. Определялись сле-
дующие показатели базального кровотока:

— показатель микроциркуляции (М) — вели-
чина среднего потока крови в интервалах времени 
регистрации или среднеарифметическое значение 
показателя микроциркуляции. Изменение М (увели-
чение или уменьшение) характеризует повышение 
или снижение перфузии;

— среднеквадратическое отклонение (σ) — 
среднее колебание перфузии относительно среднего 
значения потока крови М, пф. ед. Параметр σ ха-
рактеризует временную изменчивость перфузии, он 
отражает среднюю модуляцию кровотока во всех 
частотных диапазонах;

— коэффициент вариации (Кv) — показатель, 
отражающий соотношение между перфузией ткани 
и величиной ее изменчивости (М/σ).

На втором этапе обработки ЛДФ-грамм базаль-
ного кровотока при исследовании структуры рит-
мов колебаний перфузии крови проводился более 
детальный анализ функционирования микроцирку-
ляторного русла (вычисление амплитудно-частот-
ного спектра) с помощью вейвлет-преобразования. 
В основе программной реализации последнего 
лежит почленное перемножение массива данных 
ЛДФ-граммы на массив, содержащий вейвлеты для 
разных частот, соответствующих колебаниям эндо-
телиальной, нейрогенной, миогенной, дыхательной 
и сердечной природы. Амплитуды миогенного (Ам 

— 0,06–0,15 Гц), нейрогенного (Ан — 0,02–0,046 Гц), 
эндотелиального (Аэ — 0,0095–0,02 Гц), дыхатель-
ного (Ад — 0,15–0,4 Гц) и сердечного (Ас — 0,8–1,6 
Гц) компонентов тонуса оценивали по максимальным 
значениям осцилляций кровотока (Аmax) в указанных 
частотных диапазонах [4, 6, 11]. Кроме абсолютных 
значений Аmax осцилляций, оценивали функцио-
нальный вклад каждого компонента в модуляцию 
микрокровотока по формуле (Аmax/3δ) • 100 %), а 
также вклад в общий уровень перфузии по формуле 
(Аmax/ПМ) • 100 %). Кроме того, оценивали нейро-
генный тонус (НТ) прекапиллярных резистивных 
микрососудов, миогенный тонус (МТ) метартериол 
и прекапиллярных сфинктеров и показатель шунти-
рования (ПШ). Данные параметры рассчитывали в 
автоматическом режиме после определения значения 
Аmax в соответствующем диапазоне. Все параметры 
ЛДФ-метрии представлены в условных перфузион-
ных единицах (пф. ед.).

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась при помощи программы «Statistika 6.0». 
Применялись непараметрические методы обработки 
данных. Результаты представлены как М (медиана) 
± [25-й; 75-й перцентили].

Результаты исследования и их обсуждение
Учитывая, что степень выраженности микроцир-

куляторных нарушений у больных ХВГ может за-
висеть от активности воспаления, все больные были 
разделены на две группы: 1-ю составили 44 пациента 
с гепатитом без биохимической активности, 2-ю — 81 
с активностью заболевания. Результаты флоуметрии 
приведены в таблице. Установлено, что в обеих 
группах больных ХВГ уровень тканевой перфузии 
был снижен по сравнению со здоровыми лицами. 
Так, показатель микроциркуляции (М) в 1-й группе 
был ниже контрольного почти в 2 раза, а во 2-й — в 
1,6 раза. При этом обращало на себя внимание, что 
у больных с активным гепатитом этот показатель 
был выше аналогичного пациентов с неактивным 
заболеванием печени, что, вероятнее всего, является 
компенсаторно-приспособительной реакцией в ответ 
на воспаление. При оценке среднеквадратического 
отклонения, характеризующего среднюю модуля-
цию кровотока (σ), также установлено, что среди 
пациентов с хроническим вирусным гепатитом σ был 
снижен почти в 2 раза от контрольных значений. У 
больных 2-й группы σ был выше, чем в 1-й, что может 
говорить о более глубокой модуляции микрокровото-
ка у этой категории пациентов. Снижение σ не являет-
ся основанием для вывода об ухудшении модуляции 
микроциркуляторного кровотока у больных ХВГ. 
Изменения σ нельзя интерпретировать однозначно, 
целесообразнее ориентироваться на соотношение 
величин М и σ, т. е. на коэффициент вариации (Кv) [8, 
11, 17]. В нашем исследовании Кv был снижен только 
у пациентов с активным гепатитом. Таким образом, 
при оценке базального микрокровотока у больных 
ХВГ было выявлено значительное снижение основ-
ных его показателей, более выраженное у больных с 
активным гепатитом, что говорит о наличии спазма 
приводящего звена МЦР. 
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перфузию и модуляцию кровотока не изменен. Физи-
ологическая природа нейрогенных колебаний связана 
с симпатическими адренергическими влияниями на 
гладкие мышцы артериол и артериолярных участков 
артериоло-венулярных анастомозов [7, 8, 11, 12].  

При выраженной активации симпатических ва-
зомоторных волокон симпатическая импульсация 
усиливается, приводя к увеличению нейрогенного 
компонента артериолярного тонуса, возрастанию 
жесткости сосудистой стенки и снижению амплитуд 
осцилляций кровотока в нейрогенном диапазоне, 
что и отмечалось для пациентов с ХВГ [8, 15].  В 
условиях нормы при остром повышении перфузион-
ного давления, когда повышение миогенного тонуса 
прекапилляров приводит к уменьшению диаметра 
сосуда, происходит возрастание сдвигового напряже-
ния на сосудистой стенке и эндотелий высвобождает 
оксид азота, который и препятствует вазоконстрик-
торному эффекту [8, 16]. При патологии эти регуля-
торные механизмы нарушаются. Так, в обеих группах 
пациентов с ХВГ отмечено снижение амплитуды 
осцилляций эндотелиального происхождения, что 
может свидетельствовать о развитии эндотелиальной 
дисфункции при данном заболевании. Нарушение 
функций эндотелия при хроническом вирусном ге-

патите подтверждено клиническими исследованиями 
[2, 3, 5, 13, 16].   Анализируя данные амплитудно-
частотного спектра исходной ЛДФ-метрии, можно 
констатировать, что активность тонусформирующих 
звеньев модуляции микрокровотока демонстрируют 
существенные изменения, указывающие на повыше-
ние сосудистого тонуса, а параметры «пассивных» 
звеньев модуляции микрокровотока указывают на то, 
что в МЦР при ХВГГ доминируют нарушения как в 
системе притока (артериолы), так и в системе оттока 
крови. Таким образом, при оценке состояния МЦР 
методом ЛДФ у пациентов с ХВГ выявлены харак-
терные особенности микроциркуляции: снижение 
тканевой перфузии и уменьшение вариабельности 
микрогемодинамики, повышение миогенного и ней-
рогенного тонуса. Кроме того, полученные данные 
косвенно указывают на наличие эндотелиальной 
дисфункции, повышение микроциркуляторного дав-
ления и снижение эластичности сосудистой стенки 
при данной патологии. 

При этом наиболее выраженные изменения вы-
явлены у пациентов с биохимической активностью 
гепатита. У данной категории больных дополни-
тельно отмечено и увеличение сброса крови через 
анастомозы.
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Abstract
The objective. To study the basic parameters of microcirculation in patients with chronic viral hepatitis (CVH) with 

the activity of the disease.
Materials and methods. Two groups of patients with chronic viral hepatitis: first group comprised 44 patients with 

normal levels of alanine transferase, second group - 81 patients with elevated levels of the enzyme. The indicators of 
basal blood flow and regulation of microcirculation were assessed using laser Doppler flowmetry.

Main results and discussion. In both groups, patients with CVH had reduced microcirculation index and standard 
deviation (σ). The coefficient of variation was reduced only in the 2nd group, which may indicate a deeper modulation 
of microcirculation in these patients. Analysis of passive mechanisms regulating microcirculation revealed a significant 
reduction in the amplitude of the pulse and respiratory waves in all patients with CVH. The analysis of active regulatory 
mechanisms revealed elevation of myogenic tone and increase in the microvascular shunting in patients with active 
hepatitis. Both groups also decreased non-normalized amplitude of the oscillations of endothelial origin.

Conclusions. The characteristics of the microcirculation in patients with CVH are: reduction of tissue perfusion, 
reduced variability of microhemodynamics and increased myogenic microvascular tone with increased shunting through 
the anastomoses in patients with active hepatitis.

Keywords: blmicrocirculation, laser Doppler flowmetry, chronic viral hepatitis.
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