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Реферат
        Методом лазерной допплеровской флоуметрии исследована микроциркуляция (МЦ) кожи у 39 здоровых 
лиц однократно и у 36 больных артериальной гипертонией до и после приема 20 мг коринфара. Прием корин-
фара сопровождался ростом интенсивности функционирования механизмов контроля МЦ, увеличением доли 
участия в периферической гемоциркуляции пульсового кровенаполнения при снижении процентного вклада 
активных ритмических составляющих в общем спектре колебаний кровотока (эндотелиального, нейрогенного, 
миогенного) и ростом тканевой перфузии. У пациентов с отчетливым гипотензивным эффектом коринфара 
указанные сдвиги отличались большей выраженностью; у больных с меньшим эффектом достоверных изме-
нений в МЦ-картине не произошло.
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Abstract
Skin microcirculation (MC) was assessed by Laser Doppler Flowmetry method in 39 healthy patients once and in 

36 patients with arterial hypertension before and after receiving corinfar 20 mg. Increase of intensity in MC control 
mechanisms, increase of influence on peripheral pulse blood filling haemocirculation with decrease of active rhythmic 
components in total spectrum of fluctuation of blood flow (endothelial, neurogenic, myogenic) and increase in tissue 
perfusion were observed during corinfar therapy. All changes were more significant in patients with evident hypotensive 
effect of corinfar. No significant MC changes were observed in patients with less effect of corinfar.
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Оригинальные статьи

Введение 
Биологическое значение микроциркуляции (МЦ) 

как структурно-функционального образования труд-
но переоценить. На уровне капиллярно-тканевого 
обмена осуществляются жизненно важные процессы, 
определяющие гомеостаз организма [5, 11]. 

В МЦ-русле реализуется реакция на воздействие 
изменений внутренней среды и внешних факторов, 
направленная на сохранение адекватного метаболи-
ческим запросам трофического обеспечения тканей. 
Следовательно, изучение параметров перифериче-
ского кровотока в динамике можно использовать 
в качестве критерия оценки физиологичности и 
эффективности тех или иных лечебных факторов. В 
частности, нам представляется важным проследить 
характер изменений МЦ-картины под влиянием анти-
гипертензивного препарата с выраженным вазолити-
ческим действием — коринфара, при однократном 
его приеме у больных артериальной гипертонией 
(АГ).

Цель исследования 
Оценить возмущения, которые вносит данный 

препарат в уже сформировавшиеся компенсаторные 
сдвиги, направленные на поддержание капиллярно-
тканевого обмена в условиях повышенного перифе-
рического сосудистого сопротивления. 

Материал и методы исследования 
В исследовании приняли участие 36 больных АГ 

2–3 степени, мужского и женского пола (средний 
возраст — 54,3±1,1 года). Контрольную группу со-
ставили 39 практически здоровых лиц обоего пола 
(средний возраст 48,1±3,6 года). Здоровым лицам 
однократно, а больным после 2-хдневной отмены 
лекарственных препаратов дважды — до и через 2 
часа после сублингвального приема 20 мг коринфа-
ра, проводилось исследование МЦ. МЦ исследова-
ли методом лазерной допплеровской флоуметрии 
(ЛДФ) на отечественном аппарате «ЛАКК-02» (НПП 
«ЛАЗМА»). 
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Оценивали следующие параметры: показатель 
микроциркуляции (ПМ; пф. ед.), отражающий 
средний уровень гемоперфузии в единице объема 
ткани за единицу времени; среднее квадратическое 
отклонение (СКО, флакс; пф. ед.) — средние коле-
бания перфузии относительно среднего значения 
потока крови ПМ; коэффициент вариации (Kv), со-
ответствующий отношению между изменчивостью 
перфузии (флаксом, σ) и средним уровнем перфузии 
(Kv=СКО/ПМ×100 %; ед.), свидетельствующий 
о вазомоторной активности сосудов. Вычисление 
частотно-амплитудного спектра колебаний перфузии 
осуществлялось с помощью прилагаемого к анали-
затору программного обеспечения методом вейвлет-
преобразования. В различных диапазонах оценивали 
амплитудные показатели, отражающие активные 
механизмы микроциркуляции — выраженность эн-
дотелиальной (Аэ), нейрогенной (Ан) и миогенной 
(Ам) функции микрососудов. Пассивные факторы 
регуляции представлены показателями венозного 
оттока, вызываемого дыхательными экскурсиями 
(Ад) и пульсовым кровотоком (Ас). Расчетным мето-
дом определяли показатель артериоло-венулярного 
шунтирования крови (ПШ; ед.). Величину вклада 
амплитуд различных ритмических составляющих в 
общую мощность спектра рассчитывали по формуле 
Р=(Аэ2/Аэ2+Ан2+Ам2+Ад2+Ас2)×100 %. В ходе ок-
клюзионной пробы оценивали резерв капиллярного 
кровотока (РКК, %), максимальный уровень гемопер-
фузии ткани (ПМмах; перф. ед.) и период полувосста-
новления ПМ до первоначальных значений (Т1/2, с). 
В работе использовалась также дыхательная проба, 
дающая представление о симпатической регуляции 
сосудистого тонуса [6, 9].

Полученные данные обработаны методом ва-
риационной статистики с использованием пакета 
компьютерных программ Statistika 7.0. Данные 
представлены как M±m. Для оценки достоверности 
различия показателей использовали критерий t Стью-
дента и критерий Вилкоксона для парных сравнений. 
Различие считали достоверным при p<0,05. 

Результаты исследования и их обсуждениe
Как следует из данных табл. 1, МЦ-картина боль-

ных АГ, принявших участие в исследовании, имеет 
ряд отличий, характеризующихся достоверно более 
низким РКК (179,2±5,2 % против 239,9±9,9 % у здо-
ровых) и ПМмах (12,3±0,6  пф. ед. против 14,2±0,3  пф. 
ед. у здоровых), что, вероятно, обусловлено умень-
шением плотности микрососудистого русла, нару-
шением реологии крови, дисфункцией эндотелия 
и повышеным тонусом артериол и прекапилляров. 
Несмотря на то, что выраженность тканевой гемопер-
фузии (ПМ) у них не отличалась от таковой в группе 
здоровых лиц, более высокий показатель шунтирова-
ния крови (+16,7 %; p<0,05) дает основание полагать, 
что в условиях вазоконстрикции часть кровотока не 
носит нутритивный характер, т. е. осуществляется в 
обход капиллярному руслу.

Более быстрый период восстановления кровотока 
после декомпрессии конечности в процессе выпол-
нения окклюзионной пробы (Т1/2), составивший 

5,8±0,4 с против 6,9±0,3 с в группе здоровых (p<0,01), 
свидетельствует о повышенной реактивности сосу-
дистого тонуса у больных АГ.

Частотно-амплитудный анализ кривой ЛДФ 
продемонстрировал некоторое увеличение у боль-
ных АГ флакса в нейрогенном (+35,3 %; p<0,01) 
и более выраженное преобладание осцилляций в 
дыхательном (+62,5 %; p<0,01) диапазонах. Полу-
ченные данные свидетельствуют о преобладании 
нейрогенного контроля в активном спектре регу-
ляции микрососудистого тонуса, увеличении роли 
пульсового кровенаполнения в микроциркуляции 
и венозном полнокровии. Последнее объясняется 
интенсификацией шунтового кровотока и, вероятно, 
имеет компенсаторное значение, так как обеспечива-
ет увеличение посткапиллярного давления, распро-
страняющегося ретроградно на капиллярное русло и 
способствующего более полному транскапиллярному 
обмену [1, 10].

Вся гамма изменений МЦ-картины при АГ под-
чинена основополагающей функции терминального 
сосудистого русла — обеспечению метаболических 
запросов тканей в условиях повышенного перифе-
рического сопротивления.

Рис. 1. Вклад различных ритмических составляющих 
в общую структуру колебаний кровотока у здоровых и 
больных АГ до и после приема коринфара. Цифрами обо-
значены процентные отличия показателей после приема 
коринфара у больных АГ по сравнению с исходными 
значениями

Рис. 2. Соотношение активных и пассивных факторов 
регуляции МЦ у здоровых и больных АГ
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дуемых был выше на 18,2 % (p<0,05). Показатель 
флакса (СКО) также превосходил таковой в 1-й 
группе пациентов на 70,3 %, составив 0,63±0,09  пф. 
ед. против 0,37±0,04  пф. ед. (p<0,001). При исследо-
вании структуры ритмов колебаний перфузии крови 
выявлена выраженная тенденция у больных 2-й 
группы к увеличению флаксмоций в эндотелиальном, 
нейрогенном и миогенном диапазонах. 

Прием коринфара сопровождался снижением 
АДср в 1-й группе больных на 16,4 % (p<0,001), во 
2-й — на 4,5 % (различие недостоверно). При этом 
показатели ПМ и СКО у пациентов 1-й группы су-
щественно возросли, достигнув уровня значений в 
альтернативной группе больных, в которой измене-
ний данных параметров не произошло. 

В структуре частотно-амплитудных характеристик 
гемоперфузии у пациентов с выраженной гипотен-
зивной реакцией достоверные изменения отмечены 
в эндотелиальном (+43,7 %), дыхательном (+66,6 %) 
и пульсовом (+68,4 %) диапазонах, в то время как 
в группе больных с минимальным гипотензивным 
эффектом значимых сдвигов этих показателей не 
наблюдалось (табл. 2).

Таким образом, больные АГ с отчетливым гипо-
тензивным эффектом коринфара отличались более 
высокими начальными показателями АД и связанной 
с ним выраженной депрессией активных факторов 
регуляции микрогемоциркуляции, снижением уровня 
флакса, характеризующего состояние функциональ-
ной активности механизмов контроля перифериче-
ского кровообращения и, как следствие, ограничени-
ем тканевой гемоперфузии. Гипотензивное действие 
коринфара сопровождается улучшением изучаемых 
функциональных параметров МЦ.

Выводы
Представленные данные подтвердили факт выра-

женных изменений МЦ у больных АГ, продемонстри-
рованный ранее в многочисленных исследованиях 
[2, 3, 5, 7, 9]. 

На фоне депрессии активных механизмов регу-
ляции микрокровотока наблюдается констрикция 
артериол и прекапилляров с компенсаторным усиле-
нием пульсового кровенаполнения микрососудистого 
русла, активизация шунтового кровотока с формиро-
ванием венозного полнокровия и снижение резервов 
капиллярной гемоперфузии. Последнее, вероятно, 
в значительной мере обусловлено структурными 
изменениями микрососудов: ремоделированием 
сосудистой стенки, уменьшением плотности микро-
сосудов органической природы. 

Безусловно, сложное преобразование МЦ-
картины при АГ вызвано не только влиянием 
патогенетических факторов, но и мобилизацией 
компенсаторно-приспособительных механизмов, 
направленных на обеспечение транскапиллярного 
обмена в соответствии с метаболическими запросами 
тканей в условиях повышенного периферического 
сосудистого сопротивления.

В этом случае гипотензивный эффект фармаколо-
гического препарата с выраженным вазолитическим 
действием неизбежно вызовет перестройку системы 
обеспечения транскапиллярного обмена. 

По нашим данным, прием коринфара сопрово-
ждается ростом напряжения функционирования 
механизмов контроля периферического кровотока. 
При этом увеличение тканевой гемоперфузии про-
исходило в результате активизации пульсового кро-
венаполнения. 

Анализ результатов исследования больных с раз-
личным гипотензивным эффектом коринфара по-
казал, что у больных с отчетливым гипотензивным 
действием препарата наблюдались более высокие 
показатели исходного АД и, соответственно, более 
грубые изменения МЦ-картины, характеризующиеся 
выраженной депрессией факторов активного кон-
троля периферического кровотока и ограничением 
тканевой перфузии. 

Гипотензивный эффект коринфара у них сопро-
вождался улучшением функциональных параметров 
МЦ, в то время как в группе больных АГ с минималь-
ным гипотензивным эффектом достоверных сдвигов 
большинства изучаемых параметров периферическо-
го кровотока не произошло.

Следует отметить, что корреляционный анализ 
выявил достоверные связи между изменением после 
приема коринфара показателя тканевого кровена-
полнения (ΔПМ) и амплитуд ритмических колеба-
ний кровотока в эндотелиальном — ΔАэ (r=+0,57; 
p<0,0004), нейрогенном — ΔАн (r=+0,48; p<0,007) и 
миогенном — ΔАм (r=+0,52; p<0,003) диапазонах. 

Из этого следует, что, несмотря на отсутствие в 
целом по группе больных АГ изменений амплитуд 
колебаний перфузии крови в частотном диапазоне ак-
тивного ее контроля на фоне гипотензивного эффекта 
коринфара, при индивидуальном анализе отчетливо 
выявляется участие этих факторов в модификации 
МЦ-картины. 

Данное обстоятельство обусловлено выраженной 
индивидуальной вариабельностью периферического 
кровотока и, следовательно, реакцией на фармако-
логическое воздействие, что требует его учета при 
интерпретации полученных данных.
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