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Глубокоуважаемые коллеги!
На протяжении многих десятилетий неизменным трен-

дом научного поиска компонентов патогенеза каждого 
конкретного патологического явления остается изучение 
микроциркуляции. Адекватное состояние микрогемоди-
намики определяет реализацию важнейших физиологи-
ческих процессов от кратковременного изменения функ-
циональной активности органов до обеспечения процес-
сов роста и инволюции тканей в динамике онтогенеза. 
Неугасающий интерес исследователя и клинического 
специалиста к регионарному кровообращению определя-
ется и тем, что дизрегуляция и нарушение структурно-
функциональных характеристик микроциркуляторного 
русла являются звеном патогенеза большинства извест-
ных патологических процессов и состояний. В связи 
с этим особое значение имеет понимание преимуществ и 
ограничений различных подходов к изучению микроцир-
куляции. Безусловно, методология инструментального 
исследования регионарного кровообращения имеет ряд 
проблемных аспектов, определяемых особенностями ре-
гиона исследования, характеристиками и возможностями 
агента влияния, способами регистрации результата, опе-

раторозависимостью и т. д., что в свою очередь способствует постоянному совершенствованию тех-
нологий и появлению новых подходов к исследованию микроциркуляции. 

Данный тематический номер журнала «Регионарное кровообращение и микроциркуляция» 
посвящен методологии изучения микроциркуляции, в частности различным инструментальным 
методам исследования.

В обзоре, открывающем номер, приведены сведения о наиболее распространенных современ-
ных нерадиологических способах изучения микрогемодинамики. Авторами рассмотрены варианты, 
основные принципы, достоинства и ограничения отдельных методов, базирующихся на плетизмо-
графии, допплерографии, изменении оптических свойств ткани; также отмечены основные совре-
менные тренды совершенствования подходов к изучению микроциркуляции. Более подробно аспек-
ты ультразвуковой диагностики в конкретной клинической ситуации (при глаукоме) раскрываются 
в обзоре Т. Н. Малишевской с соавторами.

В обширном блоке оригинальных работ представлен опыт различных научных школ по исполь-
зованию методов лазерной допплеровской флоуметрии, фотоплетизмографии, высокочастотной 
ультразвуковой допплерографии в оценке состояния микроциркуляции при ряде физиологических 
и патологических состояний в эксперименте и клинике. В дополнение к материалам блока клини-
ческих исследований представлен редкий клинический случай синдрома артериальной извитости. 

В завершении номера лекция В. П. Золотницкой дополняет представление читателя о методиче-
ских подходах к изучению микроциркуляции, раскрывая особенности радионуклидной диагностики 
нарушений микрогемодинамики на примере исследования микроциркуляции легких.

Хочется надеяться, что прочтение данного номера вызовет интерес читателя, расширяя представ-
ление о возможностях и перспективах изучения микроциркуляции как универсального компонента 
многих физиологических процессов и патологических состояний. 

			   С уважением, доктор медицинских наук, профессор, 
			   заведующая кафедрой нормальной и патологической физиологии 
			   ФГБОУ ВО «Национальный исследовательский Мордовский государственный 
			   университет имени Н. П. Огарева» Власова Татьяна Ивановна
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объем перфузии тканей и особенности обмена между 
тканью и кровью каждого конкретного региона в со-
ответствии с его физиологической потребностью. 
В широком понимании микроциркуляция является 
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Резюме
Интерес к изучению микроциркуляции тканей как с позиции исследователя, так и клинического специалиста опреде-

ляется ролью микроциркуляторных нарушений в формировании и прогрессировании патологии, а также возможностью 
использования полученных данных для диагностики и контроля лечения заболеваний. Дизрегуляция и нарушения 
структурно-функциональных характеристик микроциркуляторного русла являются звеном патогенеза большинства 
известных патологических процессов и состояний. В настоящее время существует большое количество методов, по-
зволяющих исследовать особенности микроциркуляции в норме и патологии. В обзоре приведены сведения о наиболее 
распространенных современных нерадиологических способах изучения микрогемодинамики. Рассмотрены варианты, 
основные принципы, достоинства и ограничения отдельных методов, базирующихся на принципах плетизмографии, 
допплерографии, изменении оптических свойств ткани. Также отмечены основные современные тренды совершен-
ствования подходов к изучению микроциркуляции.

Ключевые слова: микроциркуляция, методы, фотоплетизмография, лазерная допплеровская флоуметрия, лазерная 
спеклоскопия, ультразвуковая высокочастотная допплеровская флоуметрия, спектроскопия, микроскопия, томография
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Summary
Interest in studying tissue microcirculation both from a researcher and a clinical specialist perspective is determined by the 

role of microcirculatory disorders in the development and progression of pathology and the possibility of using the obtained 
data to diagnose and control the disease treatment. Disorders of regulation and the structural and functional characteristics of 
the microcirculatory vessels are a link in the pathogenesis of most known pathological processes and conditions. Currently, 
there are a large number of methods that allow us to study the features of microvascular blood flow in norm and pathology. The 
review provides information on the most common modern non-radiological methods for microvascular blood flow research. 
We discuss the options, basic principles, advantages and limitations of individual methods based on the principles of plethys-
mography, Dopplerography, and changes in the optical properties of the tissue. Major trends in the improvement of approaches 
to the study of microcirculation are also noted. 
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Сосуды микроциркуляторного русла крови явля-
ются наиболее дистальным сегментом сосудистой 
системы, состоящим из сети микрососудов, располо-
женных между артериями и венами и определяющих 
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важнейшим инструментом обеспечения функции, 
каждого органа и ткани и ее нарушение может быть и 
следствием и причиной дисфункции. Микроциркуля-
ция выступает связующим звеном между различными 
уровнями структурно-функциональной организации 
тканей, являясь одним из интегративных элементов 
организма как биологической системы [1]. На адек-
ватной микроциркуляции базируются важнейшие 
физиологические процессы – от кратковременного 
изменения (усиления/ослабления) функциональной 
активности органов до обеспечения процессов роста 
и инволюции тканей в динамике онтогенеза. Дизре-
гуляция и нарушения структурно-функциональных 
характеристик микроциркуляторного русла являются 
звеном патогенеза большинства известных патоло-
гических процессов и состояний.

Понимание роли микроциркуляторных наруше-
ний в формировании и прогрессировании патологии, 
а также возможности терапевтических влияний на 
данный процесс определяет интерес к изучению ми-
кроциркуляции тканей как с позиции исследователя, 
так и клинического специалиста [2, 3].

Несмотря на известные представления об общих 
законах функционирования и некоторой универсаль-
ности процессов микроциркуляции, определенные 
трудности в научном поиске подходов к их изуче-
нию формируют следующие факторы влияния: ин-
дивидуальные особенности организма (возрастные и 
гендерные характеристики), органотипические осо-
бенности микроциркуляторного русла (плотность 
и микроархитектоника сосудов, гетероформность 
эндотелия) [4]. Кроме того, показатели микроцир-
куляции меняются в зависимости от нагрузки или 
биологической ситуации. А при длительном процес-
се (хроническое воспаление, изменение системного 
гидростатического давления и т.д.) может происхо-
дить ремоделирование микроциркуляторного рус-
ла, что наблюдается, например, при артериальной 

гипертензии. К этому необходимо добавить, что ин-
дивидуальная картина состояния микроциркуляции 
изучаемого локуса организма в конкретный момент 
времени подлежит оценке и интерпретации с учетом 
особенностей методологического подхода. Послед-
нее, учитывая различия основных физических прин-
ципов, на которых базируются конкретные методы 
исследования микроциркуляции, вносит еще одну 
вариативную компоненту в финальный результат 
формирования представления о состоянии микро-
циркуляции (рис. 1). 

Учитывая тот факт, что микроциркуляция вклю-
чает в себя комбинацию физических процессов (ги-
дродинамика крови как неньютоновской жидкости, 
изменения механических параметров кровеносных 
сосудов, диффузия жидкости в системе «кровь–
ткань») и биологических явлений (клеточные ре-
акции на физические и биохимические сигналы), 
исследование микроциркуляции требует междисци-
плинарного подхода. Исторически сложилось, что 
разработкой методологии исследования микрогемо-
динамики совместно со специалистами медико-био-
логического профиля занимались физики, инженеры, 
математики [5–8].

В настоящее время существует большое количе-
ство методов, позволяющих исследовать особенно-
сти микроциркуляции в норме и патологии (таблица). 

Большая часть методических подходов основана 
на динамической фиксации датчиком проходящего/
отраженного/испускаемого физического сигнала (из-
лучение, звук, электро-магнитное поле) в виде цифро-
вого преображения с последующим математическим 
анализом его амплитудных и частотных характери-
стик. В основе формирования динамических измене-
ний используемого физического сигнала чаще всего 
лежат два феномена. Первый – колебания объема и 
физических характеристик ткани, основными ком-
понентами которых и являются микрогемодинамика 

 

Рис. 1. Факторы, влияющие на показатели, получаемые при исследовании 
микроциркуляции

Fig. 1. Significant factors affecting the parameters obtained in the study of microcirculation

Ðåãèîíàðíîå êðîâîîáðàùåíèå è ìèêðîöèðêóëÿöèÿ6 23 (3) / 2024 www.microcirc.ru
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и гемотканевой обмен, второй – эффект Допплера, 
как результат отражения сигнала от движущихся эле-
ментов крови (форменные элементы крови). 

Последние десятилетия активно совершенствуют-
ся подходы, позволяющие визуализировать микро-
циркуляцию тканей, в том числе и на основании 
компьютерной обработки видеосигнала по динами-
ческой оценке контрастности получаемого изобра-
жения. 

Учитывая достоинства и ограничения каждого из 
методов, важными моментами в выборе последнего 
являются задачи исследователя, особенности изучае-
мой области, клиническая ситуация, а также необхо-
димость применения функциональных проб [59–62]. 
Большой интерес представляют комбинированные 
методы исследования микроциркуляции, когда со-
четание различных принципов измерения и анализа 
добавляет системе свойство эмерджентности. 

Плетизмография
Методы исследования, в основе которых лежат из-

менение объема и физических характеристик ткани в 
зависимости от ее кровенаполнения, получили назва-
ние плетизмографии. На основании природы исполь-
зуемого физического агента для оценки изменений 
характеристик ткани выделяют электроплетизмогра-
фию, пневмоплетизмографию и фотоплетизмографию 
(ФПГ). В литературе встречается упоминание об ис-
пользовании водяных плетизмографов, но широкого 
применения данный метод не получил [63, 64].

Наиболее распространенным в клинической 
практике с середины прошлого века электрофизио-
логическим методом исследования кровенаполнения 
тканей является электроплетизмография (реография, 
rheos – поток). Метод базируется на динамическом 
измерении электрического сопротивления (импедан-
са) тканей в области прохождения высокочастотного 
зондирующего тока. Данный подход широко исполь-
зуется как метод функциональной диагностики на-
рушений кровоснабжения различных зон организма, 
но по точности и информативности уступает ультра-
звуковым способам оценки гемодинамики органов и 
тканей. К тому же он не является избирательным для 
оценки гемодинамики в сосудах микроциркуляторно-
го русла, определяя кровенаполнение ткани с учетом 
сосудов более крупного калибра [14].

Пневмоплетизмография основана на записи коле-
баний давления в манжете, охватывающей исследу-
емую область тела. В настоящее время применяется 
для оценки эндотелиальной функции при функцио-
нальной пробе с потокзависимой вазодилатацией по 
методике периферической артериальной тонометрии 
в модификации ЭндоПАТ-2000 [65]. Данный метод 
позиционируется производителем оборудования как 
единственный неинвазивный стандартизированный 
тест для оценки дисфункции эндотелия. Преиму-
ществом является полная автоматизация и незави-
симость от оператора, к недостаткам можно отнести 
высокую стоимость оборудования и одноразовых 
чипированных датчиков [12, 13, 66].

В последние годы наблюдается рост интереса ис-
следователей и клинических специалистов к ФПГ, 

что обусловлено достаточной простотой, портатив-
ностью и экономической доступностью метода, а так-
же распространенностью технологии как в широком 
спектре коммерчески доступных медицинских при-
боров для комбинированного измерения различных 
параметров (включая показатели кровенаполнения 
органов). ФПГ – это неинвазивный оптический метод 
изучения изменений объема крови в микрососуди-
стом русле ткани, базирующийся на динамическом 
измерении интенсивности света, отраженного от ис-
следуемой ткани, с последующим математическим 
анализом получаемого сигнала. Для освещения ткани 
чаще используется свет в ближнем инфракрасном и 
красном (635–770 нм) диапазоне. Природа изменений 
интенсивности света еще не полностью изучена, но 
основными факторами влияния являются: смещение 
направления эритроцитов в разные фазы сердечного 
цикла, движение стенки сосуда и изменение объема 
крови в тканях. Они определяются результирующим 
взаимодействием сердечно-сосудистой, дыхатель-
ной, вегетативной нервной систем и также зависят 
от интенсивности метаболических процессов в ис-
следуемой ткани [67–69].

Пульсоксиметрия. Оптические свойства крови 
определили возможность использования данного 
метода для измерения насыщения крови кислоро-
дом – пульсоксиметрии [70]. В начале 2000-х годов 
были предложены подходы для оценки вазомоторной 
функции эндотелия методом ФПГ с использованием 
пробы с реактивной гиперемией и оценкой индекса 
отражения на третьей минуте постокклюзионного 
кровотока [71–73].

В 2019 г. впервые было показано успешное при-
менение двумерной ФПГ для получения данных о 
реакции периферического кровотока нижних конеч-
ностей на венозную окклюзию [74].

В настоящее время активное совершенствование 
технологии получения и обработки ФПГ-сигнала 
связано с активной разработкой портативных smart-
устройств, а также с развитием технологий фотопле-
тизмографической визуализации [75].

Одной из перспективных модификаций метода 
ФПГ является вФПГ (ФПГ-визуализация, дистант-
ная ФПГ). В основе оценки кровенаполнения тка-
ней и характеристик сердечно-сосудистой системы 
(ССС) лежит динамическое измерение контрастно-
сти пикселей с последующей сравнительной оценкой 
изображений, полученных при анализе видеозаписи 
кожного покрова. Первоначально было показано, что 
наибольшая эффективность этого метода достига-
ется при использовании источника света в зеленом 
спектре и монохромной камеры, но в последующем 
совершенствование анализа изображений позволило 
использовать данный метод и в условиях обычной 
освещенности и стандартных видеокамер портатив-
ных устройств [76].

Последнее условие существенно расширило воз-
можности метода и перспективу его использования 
в качестве скринингового для оценки функции и вы-
явления патологии ССС (определение артериального 
давления, выявление нарушений ритма, ишемической 
болезни сердца), что связано с изменением микро-
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циркуляции кожных покровов при изменении уровня 
артериального давления, нарушении системной ге-
модинамики при возникновении аритмии, усилении 
симпатических влияний в момент болевого приступа 
[25–27, 77–82]. 

В настоящее время вФПГ активно изучается, как 
метод, позволяющий давать дополнительную ин-
формацию о состоянии пациента, что использует-
ся как помощь в диагностике и дает возможность 
оценить динамику заболевания. Так, предлагается 
использование данных вФПГ в системе для раннего 
выявления сепсиса [83], рассматривается возмож-
ность оценки чувствительности кожных покровов с 
помощью вФПГ [28], а также использования метода 
интраоперационно в абдоминальной хирургии для 
уточнения зоны резекции (рис. 2).

Имеются исследования по использованию вФПГ 
в качестве простого неинвазивного метода определе-
ния реологических характеристик крови для быстрой 
оценки эффективности антикоагулянтной и дезагре-
гантной терапии [29].

Для дальнейшего расширения возможностей 
применения этого метода оценки микроциркуляции 
в настоящее время активно продолжается совер-
шенствование методов анализа ФПГ-сигнала [84]. 
В частности, для дальнейшей автономизации этого 
процесса внедряются технологии машинного обуче-
ния с использованием возможностей искусственного 
интеллекта [85]. 

Важным направлением является исследование 
микроциркуляции крови во время движения испы-
туемого, что расширяет возможности применения 
данного метода [86] с учетом индивидуальных ха-
рактеристик кожи объекта исследования [87].

Лазерная допплеровская флоуметрия (ЛДФ)
Одним из наиболее изученных и распространен-

ных методов исследования микроциркуляции являет-
ся использование лазерных технологий (лазерная доп-
плеровская флоуметрия (ЛДФ), ЛДФ-визуализация, 
спеклоскопия). 

Лазерная допплеровская флоуметрия использо-
валась для измерения скорости кровотока на протя-
жении почти пятидесяти лет. Ранние работы были 
посвящены кровотоку сетчатки [88], но вскоре были 

дополнены изучением микроциркуляции других тка-
ней [89]. 

Принцип метода основан на измерении доппле-
ровского сдвига частот при отражении низкоинтен-
сивного, как правило, гелий-неонового лазерного све-
та движущимися объектами (форменные элементы 
крови). При ЛДФ глубина проникновения лазерного 
излучения в ткани не превышает 1,0–1,2 мм, что по-
зволяет при использовании алгоритма усреднения (по 
причине разной скорости движения эритроцитов в 
сосудах разного типа и диаметра) получить данные 
об объемном кровотоке в 1 мм3 исследуемой ткани. 
Использование в последующем математического пре-
образования сигнала позволяет выделить и оценить 
различные компоненты регуляции колебаний крове-
наполнения ткани [90].

ЛДФ традиционно используется для оценки 
микроциркуляции кожных покровов и слизистых 
оболочек различных зон, внутренних органов ин-
траоперационно при открытых и эндоскопических 
хирургических манипуляциях [91, 92]. Переменными 
компонентами, определяющими возможности данно-
го метода, являются длина волны используемого ла-
зера, расстояния от источника излучения до измеряе-
мого объекта, биофизические и анатомические харак-
теристики ткани, влияющие на ее свойства обратного 
рассеяния (плотность и диаметр сосудов в данном 
объеме ткани, количество клеток крови, плотность 
и пигментация кожи и др.). Учитывая существенные 
вариации последнего компонента одноточечная ЛДФ 
имеет существенные трудности с воспроизводимо-
стью и стандартизацией метода и широким приме-
нением в клинической практике [93–95].

Несмотря на наличие хорошо отработанных 
подходов к анализу сигнала (выделение отдельных 
его периодических составляющих), апериодиче-
ские компоненты остаются достаточно трудны для 
анализа и интерпретации [96]. В настоящее время 
метод в связи с экономической доступностью ши-
роко применяется в исследовательских целях в раз-
личных областях экспериментальной и клинической 
медицины. 

Активно развиваются подходы к использованию 
сочетания ЛДФ со спектрофотометрией, что позво-
ляет дополнительно к микроциркуляции оценивать 

а б в
Рис. 2. Веб-фотоплетизмография. Изображения тканей пациента с раком сигмовидной кишки:   

а – фотография толстой кишки; б – визуализация перфузии с помощью флуоресцентной ангиографии; в – вФПГ
Fig. 2. Web photoplethysmography. Tissue images of a patient with sigmoid colon cancer: a – photograph of the 

colon; б – perfusion imaging with fluorescein angiography; в – webPPG
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интенсивность окислительного метаболизма, что рас-
ширяет информативные возможности метода [97, 58].

ЛДФ-визуализация (laser Doppler perfusion 
imaging) – отдельное направление в методике ЛДФ, 
которое в определенном смысле снимает проблему 
ограничения малого объема исследуемой ткани. 
При данном методе источник излучения находится 
в движении относительно объекта и производится 
сканирование ткани, что позволяет измерять крове-
наполнение ткани на большей площади и создавать 
подробную карту перфузии. При этом характеристи-
ки и принцип метода, основанного на оценке доппле-
ровского сдвига частот отраженного и рассеянного 
излучения, аналогичны ЛДФ. 

Карта перфузии, полученная путем сканирования 
определенной области, показывает отдельные зоны 
с различной интенсивностью сигнала, которая соот-
ветствует уровню перфузии (рис. 3). 

Существенным недостатком метода является 
наличие сдвига по времени при построении карты 
перфузии. При движении датчика, необходимом для 
сканирования поверхности, затрачивается опре-
деленное время, за которое возможны изменения 
перфузии конкретного региона, которые в данный 
момент времени отражены не будут. Утрата этой 
ценной информации ограничивает применение 
метода при оценке функциональных проб, напри-
мер фармакологических, когда скорость развития 
эффектов вводимого препарата выше скорости ска-
нирования ткани.

В то же время при других задачах исследования 
метод успешно применим. Возможности ЛДФ-
визуализации продемонстрированы в эксперименте 
на мелких лабораторных животных, где благодаря 
ЛДФ-визуализации оценена не только микро-, но и 
макрогемодинамика конечностей [99].

 

Рис. 3. Лазерная допплеровская перфузионная визуализация и ангиогра-
фия кровотока. Анализ восстановления кровотока во времени с помощью 

лазерной допплеровской перфузионной визуализации (левые панели)  
и ангиографии (правые панели) [98]

Fig. 3. Laser Doppler perfusion imaging and angiography of blood flow. Anal-
ysis of blood flow recovery over time using laser Doppler perfusion imaging 

(left panels) and angiography (right panels) [98]
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В клинике данный метод активно применяется для 
создания карт перфузии, в частности при контроле 
репаративных процессов при заживлении ожоговых 
ран [48].

Решение вопроса создания карты перфузии ис-
следуемой области в режиме реального времени по-
лучили при развитии лазерной спекл-контрастной 
визуализации. Данный метод исследования микро-
циркуляции позволяет создавать карту динамических 
изменений кровотока в достаточно большом поле 
зрения в реальном времени (рис. 4). 

Лазерный спекл – это случайный интерференци-
онный эффект, который придает зернистый вид объ-
ектам, освещенным лазерным светом. Если объект 
состоит из отдельных движущихся элементов, рас-
сеивающих свет (например, форменных элементов 
крови), рисунок спеклов колеблется. Эти флуктуации 
предоставляют информацию о распределении скоро-
стей рассеивающих и отражающих свет элементов. 

В начале 1960-х гг. при активном исследовании 
свойств лазера был выявлен интересный эффект при 

попадании лазерного света на неоднородную поверх-
ность – появления высококонтрастного зернистого 
узора, на котором было трудно сфокусироваться. 
Первоначально данное явление назвали «зерни-
стость» [100], но вскоре термин «спекл» стал более 
популярным. 

При открытии спеклы считались просто помехой: 
они сильно влияли на разрешение при использова-
нии лазерного света, например в голографии, и много 
усилий было направлено на уменьшение спеклов в 
изображениях, сформированных в лазерном свете. Од-
нако вскоре ученые выявили возможности практиче-
ского применения лазеров. Одно из наиболее важных 
потенциальных приложений, впервые опубликованное 
в работе Stern, – использование лазерных спеклов для 
изучения микроциркуляции [101].

Таким образом, подходы с анализом спеклов и 
частотных допплеровских сдвигов – это разные спо-
собы рассмотрения одного и того же явления [102]. 

Лазерная спеклконтрастная визуализация и ЛДФ ви-
зуализация, несмотря на перспективу развития данных 
методов, имеют некоторые ограничения для широко-
го применения, связанные с необходимостью сложных 
протоколов измерений и высокой стоимостью аппарат-
ного и программного обеспечения [103, 104].

Ультразвуковая высокочастотная  
допплеровская флоуметрия (УЗВЧДФ) 
УЗВЧДФ использует для изучения микроцирку-

ляции сдвиг частот, вызванный отражением ультра-
звукового сигнала от форменных элементов крови. 
Ультразвук обладает большей проникающей способ-
ностью по сравнению с лазерным излучением (глу-
бина зондирования составляет от 0,5 см и более, в 
зависимости от частоты используемых датчиков). 
Данный метод позволяет на основании математи-
ческой обработки сигнала получить цветной спектр 
кровенаполнения с учетом преобладающего отдела 
микроциркуляторного русла (артериолярного, капил-
лярного, венулярного, шунтирующего) [105–107]. 
К особенностям метода следует отнести возможность 
исследования кровотока как в микроциркуляторном 
русле, так и в сосудах большего диаметра, а также 
определения типа сосуда и прицельной регистрации 
скоростных и объемных параметров микро- и ма-
крокровотока, что удобно при интраоперационном 
применении. В настоящее время ряд инструменталь-
ных решений (Минимакс-допплер-К, ООО «С Мини-
макс», Санкт-Петербург) позволяет применять специ-
альные датчики для конкретных областей исследо-
вания, что расширяет возможности данного метода 
в клинической практике. Важным преимуществом 
метода является возможность получения абсолютных 
значений скорости и объема тканевого кровотока.

Современные технологии визуализации позволя-
ют регистрировать сверхтонкие, низкоэнергетиче-
ские паттерны потока в сосудистой системе с диаме-
тром <1 мм и скоростью потока <2 см/с [108]. Также 
в последнее время наблюдается активная работа по 
созданию портативных ультразвуковых диагностиче-
ских устройств для использования данного метода с 
целью мониторирования микрокровотока [109, 110].

а
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в

г
Рис. 4. Спеклоскопия (слева) и капилляроскопия (справа) 
ногтевого ложа у здорового добровольца (а) и пациентов  

со склеродермией (б, в, г) [33]
Fig.4. Spectroscopy (left) and capillaroscopy (right) of the nail bed 

in a healthy volunteer (a) and patients with scleroderma (б, в, г) [33]
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Изобретение локализационной ультразвуко-
вой микроскопии сверхвысокого разрешения 
(ultrasound localization microscopy) позволило су-
щественно улучшить пространственное разреше-
ние изображения при визуализации микрососудов 
[111, 112].

Оптические методы
Видеокапилляроскопия – метод оптической ви-

зуализации, в основном используемый для изучения 
морфологии поверхностных капиллярных структур 
поверхности кожи, слизистой оболочки, ногтевого 
ложа, конъюнктивы. Метод базируется на отражении 
белого/зеленого света от исследуемой ткани, который 
собирается объективом с высокой числовой аперту-
рой с последующим формированием изображения за 
счет разности спектров поглощения дезокси- и окси-
гемоглобина. Также используется технология эпи-
люминесценции, которая создает высококонтрастные 
изображения с повышенной четкостью клеток крови. 
Видеокапилляроскопия достаточно давно применя-
ется в ревматологической практике для изучения 
микроангиопатии при феномене Рейно, системной 
склеродермии и других заболеваниях соединитель-
ной ткани [43, 44]. 

В настоящее время данный метод применяется 
достаточно широко для оценки эндотелиальной дис-
функции и состояния микрососудов при различной 
патологии [17, 46, 112–116].

Конфокальная микроскопия и двухфотонная ми-
кроскопия (рис. 5). Конфокальная микроскопия – 
это метод высококонтрастной, высокоразрешаю-
щей 3D-визуализации, который позволяет получать 
изображения микроциркуляции in vivo с глубиной 
зондирования исследуемой ткани до 200 мкм. Прин-

цип конфокальной визуализации заключается в том, 
что небольшой участок ткани освещается сильно 
сфокусированным лучом света. Однако, в отличие 
от обычной микроскопии, отраженный свет от фо-
кального пятна внутри ткани проецируется на объ-
ектив через точечное отверстие, что позволяет про-
ходить только сфокусированному свету и полностью 
устраняет эффект рассеяния. Конфокальная микро-
скопия для визуализации использует отраженный 
или флуоресцентный свет. Для создания двумерного 
изображения участок ткани сканируется по поверх-
ности [117]. Флуоресцентная конфокальная микро-
скопия имеет лучшую чувствительность и специфич-
ность по сравнению с отражательной конфокальной 
микроскопией [118].

Двухфотонная микроскопия обеспечивает глу-
бину зондирования тканей (до 1 мм) in vivo. Она 

 

Рис. 5. Трехмерная (3D) реконструкция изображений экспрессии сосудистого эндоте-
лиального фактора роста (VEGF) в сосудистых аномалиях сетчатки при диабетической 

ретинопатии, полученных с помощью конфокального флуоресцентного микроскопа. 
3D-вид области поражения со связыванием зонда с поверхностью сосуда. Верхнее правое 
изображение является противоположным видом левого изображения. Нижнее правое изо-

бражение является увеличенным изображением синего поля (линия=50 мкм) [119]
Fig. 5. Three-dimensional (3D) reconstruction of VEGF images in retinal vascular abnormalities 
in diabetic retinopathy obtained with a confocal fluorescence microscope. 3D view of the lesion 
area with probe binding to the vessel surface. The upper right image is the opposite view of the 

left image. The lower right image is a magnified view of the blue field (line=50 μm) [119]

 
Рис. 6. Оптическая когерентная томография. Линейное скани-

рование в области нормальной макулы сетчатки [129]
Fig. 6. Optical coherence tomography. Linear scanning in the area 

of the normal macula of the retina [129]
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основана на почти одновременном поглощении 
двух фотонов инфракрасного света флуорофором 
ткани, что приводит к флуоресценции последнего. 
Технология требует использования лазеров с боль-
шой частотой излучения импульсов (80 МГц), что 
определяет более глубокое зондирование ткани и 
меньшую фототоксичность по сравнению с конфо-
кальной микроскопией [120–122].

К перспективным методам исследования микро-
циркуляции относят различные варианты оптической 
спектроскопии (флуоресцентная, спектроскопия 
диффузного отражения, рамановская спектроскопия 
и др.), которые достаточно разнообразны по своим 
протоколам и техническому обеспечению, но также 
дают возможность построения карты перфузии ткани 
и изучения интенсивности окислительного метабо-
лизма [123–127].

Томография. Важной возможностью исследо-
вания микроциркуляции in vivo являются методы 
3D-томографической визуализации (оптическая 
когерентная томография, фотоакустическая томо-
графия (ФАТ) и др.), которые обеспечивает высокое 
пространственное и осевое разрешение (мкм) на 
глубине нескольких миллиметров (1–3 мм) для ви-
зуализации in vivo. В 2023 г. оптическая когерентная 
томография (ОКТ) стала одним из самых быстрых и 
успешно внедренных методов визуализации со зна-
чительным клиническим и экономическим эффектом 
и признанием [128]. Формирование объемного изо-
бражения при ОКТ происходит путем поперечного 
сканирования профилей рассеивания света тканью 
посредством (спектральной) низкокогерентной ин-
терферометрии. Одним из основных преимуществ 
ОКТ является формирование как морфологической 
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Рис. 7. Пятиволновая фотоакустическая томография кровеносных и лимфатических сосудов в ухе мыши. Область 
визуализации составляет 2,5×2,5 мм. a – компенсированное насыщение кислородом; б – скорость кровотока, определенная 

методом двойного импульса. Профили пяти артерий и шести вен обозначены белыми пунктирными линиями; в – фотоакустическая 
визуализация кровеносных и лимфатических сосудов; г – изменение насыщения кислородом, скорости кровотока и относительной 

концентрации лимфы от корня до кончика уха мыши. A – артерии; V – вены; L – лимфатические сосуды
Fig. 7. Five-wavelength photoacoustic tomography of blood and lymphatic vessels in the mouse ear. The imaging area is 2.5×2.5 
mm. а – compensated oxygen saturation; б – blood flow velocity determined by the dual-pulse method. The profiles of five arteries and six veins 
are indicated by white dotted lines; в – photoacoustic imaging of blood and lymphatic vessels; г – change in oxygen saturation, blood flow veloc-

ity, and relative lymph concentration from the root to the tip of the mouse ear. A – arteries; V – veins; L – lymphatic vessels [132]
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(особенности структуры микроциркуляторного рус-
ла), так и функциональной (динамика кровенаполне-
ния) картины ткани [117] (рис. 6).

Фотоакустическая томография (визуализация) 
(ФАТ) основана на свойстве объекта поглощать им-
пульсный свет и генерировать тепловую энергию, 
что вызывает форсирование ультразвуковой волны 
(также называемой фотоакустической волной). Ис-
пользуя ультразвуковой преобразователь для детек-
ции сгенерированной ультразвуковой волны, можно 
реконструировать фотоакустическое изображение, 
которое отражает оптическое поглощение ткани 
(рис. 7) [130, 131].

Данный метод является мощным инструментом 
визуализации для мониторинга микрогемодинамики 
не только из-за высокой контрастности изображений, 
но и из-за его способности к многофункциональной 
визуализации (широкий ряд измеряемых параметров 
активно используется в дерматологической практике 
и экспериментальных исследованиях) [55, 57]. 

Заключение
Следует отметить, что обнаруженная еще в поза-

прошлом веке способность движущихся элементов 
биологической ткани отражать физические агенты 
различной природы в настоящее время является осно-
вой для разработки высокоинформативных способов 
изучения морфологических и функциональных ха-
рактеристик микроциркуляторного русла отдельных 
тканей. На данном этапе междисциплинарного взаи-
модействия биофизики и биомедицины отмечается 
два основных вектора перспективного развития ме-
тодов изучения микроциркуляции. Первый основан 
на расширении возможностей визуализации или 
получения другой информации о микрообъектах (ми-
крососудах) in vivo. Это возможно путем повышения 
контрастности и четкости получаемых изображений, 
увеличения глубины зондирования ткани, снижения 
количества артефактов оптического сканирования, 
но сопряжено с использованием дорогостоящих тех-
нологий. Второй вектор заключается в разработке 
подходов использования визуализирующих мето-
дов как скрининговых и экономически доступных, 
что связано с применением веб-технологий анализа 
фото- и видео-изображений, получаемых обычными 
камерами персональных устройств. 

При большом разнообразии методов исследования 
микроциркуляции многие из описанных мало доступ-
ны для широкого круга исследователей, что нередко 
связано с высокой стоимостью оборудования. Кро-
ме стоимости имеются и другие проблемы широкого 
применения изучения микроциркуляции. Одной из 
самых сложных проблем является зависимость от 
оператора. Это затрудняет сравнение результатов, 
полученных различными исследователями. Второй 
проблемой можно назвать высокую вариабельность 
получаемой информации, даже у здоровых людей, 
что осложняет понимание степени нарушений при 
исследовании этих показателей при патологии. По-
этому наиболее информативными становятся методы 
и технологии, позволяющие оценивать микроцирку-
ляцию до и после воздействия (функциональной про-

бы) или в процессе заживления раны. От поставлен-
ных перед исследователем задач и должен зависеть 
выбор метода для оценки микроциркуляции. 
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Резюме
Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) относится к нейродегенеративной патологии, приводящей к глаукомному 

поражению зрительного нерва с характерными дефектами полей зрения. Сосудистая теория патогенеза глаукомы рассма-
тривает глаукомную оптическую нейропатию (ГОН) как результат изменений глазного кровотока. Ультразвуковое исследо-
вание (УЗИ) с оценкой глазного кровотока с помощью многофункциональных ультразвуковых диагностических приборов 
позволяет изучать параметры гемодинамики в основных ретробульбарных сосудах: глазной артерии (ГА), центральной 
артерии сетчатки (ЦАС) и задних коротких цилиарных артериях (ЗКЦА). В данном обзоре представлены результаты ис-
следований глазного кровотока с использованием ультразвуковых допплеровских методов у пациентов с ПОУГ и глаукомой 
нормального давления (ГНД). Многие исследователи подчеркивают важную роль этих методов в диагностике и мониторинге 
прогрессирования глаукомного поражения зрительного нерва. В клинической практике для повышения информативности 
метода и получения достоверных результатов необходима стандартизация техники проведения допплерографии сосудов и 
разработка оптимального протокола исследования для наилучшей интерпретации полученных данных. 

Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома, глаукома нормального давления, ультразвуковое иссле-
дование, ультразвуковая допплерография, глазной кровоток, зрительный нерв, глаукомная оптическая нейропатия
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Summary
Primary open-angle glaucoma (POAG) is a neurodegenerative disease causing glaucomatous damage of the optic nerve 

with characteristic visual field defects. Vascular theory of the glaucoma pathogenesis considers glaucomatous optic neuropathy 
(GON) as a result of changes in impaired ocular blood flow (OBF). Ultrasound examination with the assessment of OBF using 
multifunctional ultrasonic diagnostic devices is used for evaluation of hemodynamic parameters in the retrobulbar vessels: 
ophthalmic artery (OA), central retinal artery (CRA) and short posterior ciliary arteries (sPCA). This review presents the results 
of ocular blood flow studies using Doppler Ultrasound methods in patients with POAG and normal tension glaucoma (NTG). 
Many researchers have emphasized the important role of these methods in diagnosing and monitoring the optic nerve damage 
progression in glaucoma. In clinical practice, the standardization of the vascular Doppler Ultrasound technique and development 
of a suitable study protocol should improve the informativeness of the method and obtain reliable and reproducible results.
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Введение
Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) от-

носится к нейродегенеративной патологии, сопрово-
ждающейся гибелью ганглиозных клеток сетчатки, 
поражением зрительного нерва с характерными де-
фектами полей зрения [1]. 

По данным Всемирной Организации Здравоохране-
ния (ВОЗ), глаукома является второй по частоте причи-
ной слепоты среди других заболеваний органа зрения. 
В настоящее время глаукомой страдают 80 миллионов 
человек в мире, из них у 11 миллионов отмечается сле-
пота. Показатель общей заболеваемости глаукомой на 
100 тыс. населения за 11 лет вырос на 24 % [2].

Патогенез глаукомы сложный, многофакторный 
и недостаточно изучен. Известно, что в механизме 
развития этой патологии значимую роль играют из-
менения гемодинамики глаза. Проведенные эпидеми-
ологические исследования ясно продемонстрирова-
ли, что снижение глазного перфузионного давления 
(ГПД), в особенности диастолического, связано с 
развитием ПОУГ [3]. Несмотря на то, что повышен-
ное внутриглазное давление (ВГД) считается важным 
фактором структурного и функционального пораже-
ния зрительного нерва, примерно у 65 % пациентов с 
ПОУГ уровень ВГД на ранних стадиях заболевания 
сохраняется в пределах нормальных значений. У па-
циентов с дефицитом кровообращения в сетчатке и 
зрительном нерве имеет место наибольшая вероят-
ность развития и прогрессирования глаукомной опти-
ческой нейрооптикопатии (ГОН) [4]. В эксперименте 
было доказано наличие ишемического поражения 
зрительного нерва при моделировании внутриглаз-
ной гипертензии и необходимости медикаментоз-
ной коррекции уровня ВГД при ГОН [5]. Согласно 
«сосудистой теории» патогенеза глаукомы, потеря 
ганглиозных клеток сетчатки является результатом 
недостаточного кровоснабжения сетчатки и зритель-
ного нерва. 

Ряд авторов указывают на существенное влияние 
системной и местной медикаментозной терапии на 
гемодинамику глаза у пациентов с ПОУГ [6]. Много-
численные исследования показали, что у больных 
ПОУГ ишемия сетчатки при нормальном уровне ВГД 
может возникать на фоне системных сосудистых по-
ражений [7–9]. 

В клинической практике существует большое 
число инструментальных методов исследования, 
которые широко используют для изучения состо-
яния гемодинамики в сосудах глаза у пациентов с 
ПОУГ. Одним из наиболее доступных, неинвазивных 
и высокоинформативных методов является ультра-
звуковое исследование с оценкой кровотока в режи-
мах цветового допплеровского картирования (ЦДК) 
и импульсно-волновой допплерографии. Этот метод 
дает возможность определять качественные и коли-
чественные характеристики кровотока в ретробуль-
барных сосудах [10] . 

Анатомия кровоснабжения зрительного нерва
До сих пор остаются до конца не изученными 

особенности микроциркуляции передней части зри-
тельного нерва и перипапиллярной области. Малый 

калибр сосудов, сложная трехмерная ангиоархитек-
тоника и относительная недоступность тканей для 
исследования – все это затрудняет изучение кровос-
набжения зрительного нерва. 

Выделяют 4 анатомические зоны переднего от-
дела зрительного нерва [11]. Кровоснабжение зри-
тельного нерва осуществляется дифференцированно 
в различных его участках. 

Слой поверхностных нервных волокон питается 
за счет артериол – ветвей ретинальных артерий из 
системы центральной артерии сетчатки (ЦАС). Эти 
мелкие сосуды, получившие название эпипапилляр-
ных сосудов, появляются перипапиллярно в слое 
нервных волокон и направляются к центру диска 
зрительного нерва (ДЗН). Височная часть нервных 
волокон может получать дополнительно кровь из ци-
лиоретинальной артерии. 

Преламинарная часть в основном получает кровь 
из системы задних коротких цилиарных артерий 
(ЗКЦА) и ветвей, отходящих от круга Цинна–Гал-
лера, который представляет собой интрасклераль-
ные артериолярные анастомозы вокруг ДЗН. Круг 
Цинна–Галлера образован слиянием ветвей ЗКЦА, 
от него отходят многочисленные перфорирующие 
ветви, расходящиеся в преламинарной области, ре-
шетчатой пластинке и ретроламинарной части, и за-
тем идущие к перипапиллярной хориоидее и ретро-
ламинарной мозговой оболочке. 

Кровоснабжение решетчатой пластинки осущест-
вляется ветвями ЗКЦА и артериолами, отходящими от 
круга Цинна–Галлера. Эти прекапиллярные веточки 
перфорируют наружные слои решетчатой пластинки 
до разветвления на интрасептальные капилляры. 

Ретроламинарная часть получает кровоснабже-
ние из двух источников: ЦАС и артериол из сплетения 
мягкой мозговой оболочки, которое является сетью 
анастомозов и происходит из круга Цинна–Галлера 
или напрямую из ЗКЦА. Сосудистая сеть мягкой 
мозговой оболочки представляет собой перифери-
ческую концентрическую систему кровоснабжения 
зрительного нерва, в то время как ЦАС образует акси-
ально-эксцентрическую сосудистую систему нерва, 
доставляя кровь к его центральной части [12]. 

Таким образом, основное кровоснабжение зри-
тельный нерв получает из двух источников – ЗКЦА 
и ЦАС.

Сосудистая теория патогенеза глаукомы
Эта теория предполагает, что развитие и прогресси-

рование ГОН является результатом нарушений крово-
обращения в сосудах глаза. Впервые «сосудистая тео-
рия» была выдвинута в 1858 г. E. Von Jeager, который 
предположил, что поражение зрительного нерва при 
повышении ВГД возникает в результате ишемии, а не 
вследствие сдавления нервных волокон [13]. 

Механизм патологических изменений гемодина-
мики глаза при ПОУГ до конца не ясен. Кроме того, 
до сих пор дискутируется вопрос: нарушения микро-
циркуляции зрительного нерва и сетчатки являются 
причиной или следствием глаукомного поражения? 
По мнению J. Flammer [14], нарушение глазного кро-
вотока при ГОН связано с окислительным стрессом 
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и дефицитом поступления кислорода к тканям зри-
тельного нерва. 

На сегодняшний день в качестве значимых факто-
ров риска развития и прогрессирования ГОН рассма-
тривают недостаточность кровообращения в сосудах 
глаза, нестабильный уровень глазного перфузионного 
давления, окислительный стресс, вазоспазм и эндоте-
лиальную дисфункцию [15]. Известно, что ряд систем-
ных сосудистых заболеваний, таких как артериальная 
гипертензия или гипотензия, поражения перифериче-
ских сосудов, синдром Рейно, первичная сосудистая 
дисфункция и синдром Фламера влияют на развитие 
ПОУГ, в особенности глаукомы нормального давле-
ния (ГНД) [16]. Ряд авторов в патогенезе ГОН рас-
сматривают атеросклеротическое поражение сонных 
артерий, однако имеющиеся в литературе сведения 
достаточно противоречивы. Результаты ретроспектив-
ных и когортных исследований показали, что у боль-
ных с ПОУГ окклюзионно-стенотические поражения 
сонных артерий наблюдаются с той же частотой, что 
и у лиц, не страдающих глаукомой, и не относятся 
к причинным факторам заболевания [17–19]. Другие 
авторы отмечают влияние сосудистой недостаточно-
сти вследствие атеросклеротического поражения ма-
гистральных артерий головы и шеи [20–22]. J. Gutman 
et al. [23] обнаружили стенозирующий атеросклероз 
интракраниального отдела внутренней сонной арте-
рии (ВСА) у 90,3 % пациентов с ГНД, у 45 % больных 
была выявлена патологическая экскавация ДЗН, раз-
мер которой достоверно коррелировал со степенью 
выраженности стеноза ВСА.

N. Fan et al. и Т. Tian et al. указывают на взаимо
связь между ухудшением ретинального кровообра-
щения и нарушением мозговой микроциркуляции, в 
особенности у пациентов с ГНД [24, 25]. 

В литературе имеются сведения, которые не ис-
ключают вторичных нарушений кровообращения в 
области зрительного нерва и перипапиллярной сет-
чатки при ПОУГ. Известно, что при развитии атро-
фии тканей глазного яблока возникает ухудшение их 
кровоснабжения. При повышении ВГД и прогресси-
рующей деформации решетчатой пластинки зритель-
ного нерва происходит компрессионное повреждение 
сосудов, приводящее к нарушению кровообращения 
данной анатомической области [26]. В то же время 
имеются убедительные данные, свидетельствующие 
о первичном характере нарушений гемодинамики 
глаза при ПОУГ. Например, нарастание дефицита 
гемоциркуляции неизбежно приводит к прогресси-
рованию глаукомного поражения зрительного нерва, 
с наибольшей степенью выраженности у пациентов 
с ГНД. Кроме того, у этих больных отмечается наи-
более высокая частота геморрагий в области ДЗН. 

Исходя из вышесказанного, применение неинва-
зивных, высокоинформативных, доступных методов 
в оценке состояния глазного кровотока при ПОУГ 
имеет огромное значение в клинической практике. 

Ультразвуковое исследование  
с оценкой кровотока в офтальмологии
Первое исследование, посвященное применению 

цветового допплеровского картирования (ЦДК) в оф-

тальмологии было опубликовано в 1989 г. Авторы 
представили основные ультрасонографические ха-
рактеристики орбитальных сосудов и возможность 
использования метода в диагностике сосудистой па-
тологии [27].

Ультразвуковое исследование (УЗИ) с оценкой 
кровотока включает в себя В-режим для визуализации 
сосудов и окружающих их тканей с одновременным 
исследованием кровотока в просвете сосуда посред-
ством ЦДК или энергетического картирования (ЭК) 
и спектрального допплеровского анализа. Цветовой 
режим позволяет визуализировать сосуд малого ка-
либра благодаря цветовой картограмме потока крови 
в его просвете, оценить анатомические особенности 
расположения и наличие деформаций сосуда. Одна-
ко диагностировать патологические изменения вну-
три мелких сосудов на основании результатов ЦДК 
в большинстве случаев не удается. В связи с этим 
огромное значение имеют данные спектрального 
допплеровского режима, позволяющие фиксировать 
нарушения гемодинамики в зоне поражения по ха-
рактеру изменений качественных и количественных 
параметров допплеровского спектра. УЗИ в режи-
мах ЦДК и спектрального допплеровского анализа 
позволяет регистрировать допплеровский сигнал в 
орбитальных артериях: ГА, ЦАС, латеральных и ме-
диальных ЗКЦА, а также в ЦВС, вортикозных венах 
и верхней глазной вене.

УЗИ сосудов орбиты проводят с помощью много-
функциональных ультразвуковых диагностических 
приборов и линейных датчиков с частотой излучения 
от 7,5 до 20,0 МГц и, в соответствии с рекоменда-
циями международных профессиональных органи-
заций, снижают параметры акустической мощности 
согласно следующим нормативам: термический ин-
декс (TIS) не более 1,0; механический индекс (MI) 
не более 0,23, интенсивность ультразвукового потока 
не более 50 мВ/см2 [28]. 

Благодаря этому методу проводится дифференци-
ация васкулярных и аваскулярных структур и тканей, 
а также определение количественных показателей ге-
модинамики в основных магистральных сосудах гла-
за [29]. С учетом анатомо-физиологических характе-
ристик глазных сосудов наиболее информативными 
показателями в оценке глазного кровотока являются:

– максимальная систолическая (пиковая) скорость 
(PSV), наибольшая линейная скорость движения ча-
стиц крови в потоке в момент его максимального 
ускорения в систолу;

– конечная диастолическая скорость (EDV), зави-
сящая от сопротивления кровотоку дистальнее точки 
измерения: чем больше это сопротивление, тем мень-
ше диастолическая скорость;

– индекс резистентности, или индекс сопротив-
ления Pourselot (RI), рассчитываемый по формуле: 
RI = (PSV–EDV)/PSV, показывает периферическое 
сопротивление сосуда.

Показатели скорости обычно выражают в см/с, 
RI не имеет единиц измерения и колеблется от 0 до 
1,0 (от отсутствия сопротивления до очень высокого 
сосудистого сопротивления). С клинической точки 
зрения и учитывая физиологические характеристи-
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ки сосудов глаза, наиболее важными параметрами 
глазного кровотока являются PSV, ESV и RI. Ветви 
глазной артерии относятся к сосудам резистивного 
мышечного типа (диаметр – 100 мкм и менее), кото-
рые вносят наибольший вклад в общее перифериче-
ское сопротивление кровотоку.

В последние годы в офтальмологической лите-
ратуре дискутируется вопрос о преимуществах и 
недостатках метода УЗИ, погрешностях измерения 
показателей гемодинамики и субъективном характере 
полученных данных [30, 31]. 

К основным преимуществам ультразвуковых 
допплеровских методов следует отнести: неинвазив
ность, безопасность, возможность многократного 
применения и исследования глазного кровотока при 
непрозрачных оптических средах, в том числе при 
зрелой катаракте, метод не требует введения кон-
трастных веществ и исключает лучевую нагрузку. 
Кроме того, он обладает высокой информативностью 
для определения ранних доклинических признаков 
заболевания с оценкой сосудистых поражений, а так-
же изменений гемодинамики в режиме реального 
времени с выявлением не только органических, но 
и функциональных нарушений состояния сосудистой 
системы.

Главным недостатком этого метода, по мнению 
исследователей, является ограничение возможности 
оценки объемной скорости кровотока в сосудах гла-
за [32, 33]. Нередко о состоянии глазного кровотока 
пытаются судить по параметрам линейной скорости, 
которые неодинаковы в разных сосудистых бассейнах 
и не дают информации об объеме кровотока. Кроме 
того, эхографически невозможно оценить индивиду-
альные анатомические особенности ретробульбар-
ных сосудов: изменение хода (извитость), наличие 
анастомозов или сужений. 

Измерение показателей гемодинамики в ЗКЦА 
сопряжено с трудностями идентификации сосудов 
в ретробульбарном пространстве.

Другим недостатком метода является влияние на 
состояние глазного кровотока проксимальных сте-
нозов магистральных артерий головы и шеи. У па-
циентов со стенозами ВСА более 70 % наблюдается 
значительное ухудшение кровотока в ретробульбар-
ных артериях [34].

Необходимо с осторожностью сравнивать по-
казатели глазного кровотока, полученные с помо-
щью разных ультразвуковых сканеров и датчиков. 
Результаты исследований гемодинамики глаза, про-
веденные A. G. Boehm et al. [35] с использованием 
двух разных датчиков (7,5 и 12 МГц), показали, что 
более высокоскоростные измерения кровотока реги-
стрировались при применении датчика с частотой 
излучения 7,5 МГц. 

Результаты исследования гемодинамики зави-
сят от опыта и квалификации врача, а также до-
статочного количества времени, требующегося 
для проведения повторных измерений показателей 
кровотока в ретробульбарных сосудах. Кроме того, 
на гемодинамику глаза могут оказывать влияние 
внешние факторы: курение, кофе, пища, интенсив-
ная физическая нагрузка и время суток. В протокол 

исследования рекомендовано вносить данные ВГД, 
систолического, диастолического и среднего арте-
риального давления [36].

Ультразвуковое исследование с оценкой  
кровотока у пациентов с глаукомой
С появлением ультразвуковых допплеровских ме-

тодов исследования кровотока были получены дока-
зательства ухудшения кровообращения в зрительном 
нерве при глаукоме. 

Проведенные нами ультразвуковые допплеров-
ские исследования гемодинамики глаза продемон-
стрировали выраженное снижение показателей 
скорости кровотока (максимальной систолической 
и конечной диастолической) и увеличение индекса 
резистентности в ГА и ЦАС у пациентов с глауком-
ной оптической нейропатией при ГНД [37]. Другие 
опубликованные результаты исследования выявили 
наряду с дефицитом артериального кровотока в си-
стеме ЦАС и ЗКЦА существенное снижение скорости 
венозного кровотока у больных ПОУГ по сравнению 
со здоровыми лицами [38]. 

Многие авторы в своих исследованиях опреде-
лили нарушения кровообращения в сосудах глаза 
у пациентов с ПОУГ и ГНД по сравнению со здо-
ровыми лицами того же возраста (табл. 2). Одно 
из самых крупных исследований The Leuven Eye 
Study (2016), включавшее 546 пациентов с ПОУГ, 
позволило выявить снижение показателей скорости 
кровотока в ЦАС и ГА без достоверных изменений 
гемодинамики в ЗКЦА по сравнению с группой 
контроля [39]. Krzy˙zanowska-Berkowska et al. [40] 
определили у пациентов с глаукомой нарушение 
кровообращения в ГА и ЦАС наряду с деформацией 
решетчатой пластинки зрительного нерва. Доппле-
ровские показатели глазного кровотока считаются 
важными критериями в мониторинге глаукомы, и 
снижение показателей максимальной систолической 
(PSV) и конечной диастолической скорости (EDV) 
кровотока в артериях глаза рассматриваются в ка-
честве биомаркеров прогрессирования заболевания 
(табл. 1). Так, Zegadlo et al. [41] при обследовании 
89 пациентов с различными стадиями ПОУГ с по-
мощью ультразвуковой допплерографии показали 
взаимосвязь между дефицитом глазного кровотока, 
повышением вазорезистентности в глазных сосудах 
и истончением слоя нервных волокон сетчатки. Ав-
торы рекомендовали использование этого метода не 
только в качестве диагностического теста, но и для 
оценки эффективности лечения при повышенном 
риске прогрессирования ГОН.

M. Kalayci et al. [42] при сравнении результатов 
обследования 145 пациентов в динамике обнаружили 
снижение EDV в ГА и повышение индекса резистент-
ности в ГА и ЦАС у пациентов с ПОУГ и ГНД по 
сравнению с группой здоровых добровольцев. Ав-
торы предложили использовать УЗИ с оценкой кро-
вотока для выявления степени тяжести глаукомного 
поражения зрительного нерва и мониторинга про-
грессирования заболевания (табл. 2). Аналогичные 
данные были получены Eniola et al. в 2018 году при 
обследовании 200 пациентов с ПОУГ [43]. 
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Таблица 2
Ультразвуковые допплеровские методы в мониторинге состояния глазного кровотока у пациентов  

с глаукомой (данные литературы)
Table 2

 Doppler Ultrasound in the monitoring of ocular blood flow in patients with glaucoma (literature data)
Клинические  
исследования Пациенты/глаза с ПОУГ Результаты Выводы

Zegadlo et al. [41] 89 глаз: 31 с препери
метрической ПОУГ, 29 –  
с начальной 12 – с развитой 
и 17 с далекозашедшей  
стадией ПОУГ 

– Снижение PSV в ГА  
и ЦАС при далекозашед-
шей стадии 
– Повышение RI в  ЦАС 
при развитой/далекоза-
шедшей  стадии 

Допплеровские критерии необходимы 
для определения риска прогрессиро-
вания ГОН и контроля лечения глау-
комы 

Kalayci et al. [42] 145 человек: 35 с ПОУГ,  
65 с ГНД, 45 лиц без глау-
комы

 Повышение RI в ГА  
и ЦАС 

Метод может быть использован для 
оценки степени тяжести и мониторин-
га прогрессирования глаукомы 

Calvo et al., [44] 262 пациента с подозрени-
ем на глаукому (срок на-
блюдения 48 месяцев) 

 RI > 0,75 в ГА связан  
с развитием глаукомы 

Снижение показателей скорости кро-
вотока может являться фактором ри-
ска развития глаукомы 

Magureanu et al. [45] 102 пациента (202 глаза)  
с подтвержденным диагно-
зом ГОН 

 Снижение PSV в ЦАС 
при прогрессировании 
глаукомы

УЗИ с оценкой кровотока – важный 
диагностический метод, который 
можно использовать в динамике для 
коррекции медикаментозной терапии 

F. Jimenez-Aragon  
et al. [47] 

71 пациент с ПОУГ  
(срок наблюдения 5 лет) 

– Снижение EDV в ГА  
и ЦАС   
– Повышение RI в ГА  
и ЦАС

Показатели кровотока – важные био-
меркеры для определения высокого 
риска прогрессирования глаукомы 

П р и м е ч а н и е: препериметрическая ПОУГ – глаукома, при которой имеются структурные изменения диска зри-
тельного нерва и сетчатки при нормальных показателях стандартной компьютерной периметрии.

Таблица 1
Ультразвуковые допплеровские методы в оценке глазного кровотока у пациентов с глаукомой  

(данные литературы)
Table 1

Doppler ultrasound in the evaluation of ocular blood flow in patients with glaucoma (literature data)
Клинические  
исследования Пациенты/глаза с ПОУГ Результаты Выводы

Abegao P. et al. [39] 546 пациентов: 214 с ПОУГ; 
192 с ГНД; контроль – 140 
здоровых лиц 

– Снижение скорости 
кровотока в сосудах глаза 
– Асимметрия толщины 
хориоидеи 

Регистрацию показателей глазного 
кровотока необходимо использовать  
в ежедневной клинической практике 
для диагностики глаукомы 

Krzyz˙anowska- 
Berkowska et al. [40] 

211 пациентов: 70 с ПОУГ, 
72 с подозрением на глау-
кому 

 Снижение PSV и средней 
скорости кровотока  
в ГА и ЦАС 

Нарушения гемодинамики могут быть 
связаны с изменениями структурных 
характеристик lamina cribrosa зритель-
ного нерва при ПОУГ 

Kalayci et al. [42] 145 пациентов: 35 с ПОУГ, 
65 с ГНД и контроль – 45 
здоровых лиц

 Повышение  RI в ГА  
и ЦАС 

Показатели вазорезистентности в ГА 
и толщины комплекса интима–медиа 
ВСА могут быть использованы в диа-
гностике ПОУГ

Eniola et al. [43] 200 глаз, из них 100 с ПОУГ 
и 100 глаз без патологии 

– Снижение PSV и EDV  
в ГА и ЦАС 
– Повышение RI в ГА  
и ЦАС 

При ПОУГ регистрируется снижение 
скорости кровотока и повышение 
вазорезистентности в сосудах глаза  
по сравнению с нормой 

Н. И. Курышева и др. 
[46] 

62 глаза: ПОУГ – 32 глаза, 
контроль – 30 здоровых 
глаз 

Снижение EDV в ЦАС  
и ЗКЦА 

Показатели глазного кровотока явля-
ются информативными в диагностике 
ранних стадий ПОУГ 

П р и м е ч а н и е: здесь и в табл. 2 ПОУГ – первичная открытоугольная глаукома, ГНД – глаукома нормального дав-
ления, ГА – глазная артерия, ЦАС – центральная артерия сетчатки, ЗКЦА – задние короткие цилиарные артерии, 
PSV – максимальная систолическая скорость кровотока, EDV – конечная диастолическая скорость кровотока, RI 
– индекс резистентности.
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По данным P. Calvo et al. [44], индекс резистент-
ности выше 0,75 в ГА связан с риском развития гла-
укомы. Имеются сведения об информативности по-
казателей скорости кровотока и RI в ГА, ЦАС и ЗКЦА 
в мониторинге функционально-структурных характе-
ристик зрительного нерва у пациентов с ПОУГ при 
повышенном ВГД [45–47].

F. Galassi et al. [48] использовали ЦДК с доппле-
рографией при обследовании 44 пациентов с ПОУГ 
в динамике в течение 7 лет и установили прямую 
достоверную корреляцию между снижением пока-
зателей скорости кровотока в артериях глаза и про-
грессированием потери поля зрения.

Заключение
Ультразвуковые допплеровские методы иссле-

дования сосудов глаза позволяют диагностировать 
признаки нарушения кровотока в ГА, ЦАС, ЗКЦА 
и глазных венах у пациентов с ПОУГ. По многочис-
ленным данным литературы, наиболее выраженные 
изменения регионарного глазного кровотока имеют 
место у пациентов с ГНД. Следует подчеркнуть, 
что кровоток в ЦАС и ЗКЦА наиболее чувствите-
лен к колебаниям ВГД, что отражается снижением 
конечной диастолической скорости кровотока и по-
вышением показателей вазорезистентности в этих 
сосудах.

Будущие исследования необходимы для изуче-
ния связи структурных повреждений при глаукоме 
и регионарного артериального кровотока, а также 
взаимосвязи нарушений артериального и венозно-
го кровотока. Проведение исследований с более 
длительными периодами наблюдения могут объ-
яснить взаимосвязь между нарушением глазного 
кровообращения, функционально-структурными 
изменениями зрительного нерва и прогрессиро-
ванием глаукомы. Однако следует учитывать за-
висимость результатов УЗИ с оценкой кровотока 
от квалификации и профессиональных навыков 
врача, проводящего исследование. В клинической 
практике для повышения информативности метода 
и получения достоверных сведений о состоянии 
гемодинамики глаза необходима стандартизация 
техники проведения допплерографии ретробуль-
барных сосудов и разработка оптимального прото-
кола исследования для наилучшей интерпретации 
полученных данных. 
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Резюме
Введение. Кожной микроциркуляции присуща естественная пространственная и временная вариабельность перфу-

зии, обусловленная особенностями строения микроциркуляторного русла и влиянием регуляторных факторов. Цель – 
оценить пространственную гетерогенность и междневную индивидуальную воспроизводимость показателей лазерной 
допплеровской флоуметрии (ЛДФ) с температурными пробами у здоровых испытуемых. Материалы и методы. В 
исследование был включен 51 здоровый доброволец (ж/м – 35/16; возраст 25 [24; 26] лет). Протокол исследования 
предусматривал 2 дня измерения с интервалом 3–7 дней. У каждого испытуемого регистрировались основные антропо-
метрические, физиологические параметры и микроциркуляция в коже методом ЛДФ на тыльной и вентральной стороне 
предплечья в состоянии покоя (Мбазал), при охлаждении (Мохл) и нагревании (Мнагр). Сравнение величин на тыльной и 
вентральной стороне предплечья, а также оценка динамики кожной перфузии в ходе температурных проб проводились 
при помощи критерия Вилкоксона для зависимых переменных. Междневную индивидуальную воспроизводимость 
перфузии кожи определяли с использованием коэффициента внутриклассовой корреляции (ICC) и коэффициента ва-
риации (CV, %). Данные представлены в виде медианы и межквартильного интервала. Результаты. В коже тыльной 
стороны предплечья показатели микроциркуляции Мбазал (7,8 [4,8; 11,1]), Мохл (7,5 [4,8; 10,5]) и Мнагр (7,5 [4,2; 10,9]) 
статистически значимо (p<0,001) были ниже, чем на вентральной стороне: Мбазал 10,4 [5,9; 13,0], Мохл 9,9 [5,6; 13,3], 
Мнагр 9,5 [5,2; 12,5]. При оценке динамики кожной перфузии в ходе температурных проб выявлены статистически 
значимые изменения кожного кровотока, как при охлаждении, так и при нагревании на обеих сторонах предплечья 
(p<0,01 vs Мбазал). Наилучшая междневная воспроизводимость была у показателей Мохл (CV=8,3 %, ICC=0,56) и Мнагр 
(CV=19,9 %, ICC=0,563) на тыльной стороне предплечья. Заключение. В состоянии покоя и при температурных про-
бах перфузия кожи, оцененная методом ЛДФ, статистически значимо выше на вентральной стороне предплечья по 
сравнению с тыльной. Междневная воспроизводимость ЛДФ при тепловой и холодовой пробах выше на коже тыльной 
стороны предплечья, чем на вентральной.

Ключевые слова: микрогемоциркуляция кожи, лазерная допплеровская флоуметрия, температурные функциональ-
ные тесты, пространственная гетерогенность, междневная воспроизводимость 
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Введение
Лазерная допплеровская флоуметрия (ЛДФ) – это 

метод, использующий оптический эффект Допплера 
для неинвазивной оценки кровотока в тканях. Метод 
ЛДФ на сегодняшний день широко используется для 
оценки микроциркуляции в норме и при различных 
заболеваниях, в том числе с применением функцио-
нальных проб [1–3].

Кожная перфузия оценивается в качестве сурро-
гатного дополнительного диагностического маркера 
при таких социально значимых заболеваниях, как ар-
териальная гипертензия [4], заболевания коронарных 
артерий [5], сахарный диабет [6, 7], меланома [8] и др. 

При использовании метода ЛДФ для функцио-
нальной диагностики состояния микрогемоциркуля-
ции следует учитывать ряд ограничений, присущих 
данному методу. Так, регистрируемый показатель 
микроциркуляции хоть и пропорционален перфу-
зии кожи, но измеряется в условных перфузионных 
единицах (пф. ед.), не позволяя измерить кожный 

кровоток в абсолютных величинах (например, мл/
мин/100 г ткани) [9]. Кроме того, как было показано 
в сравнительном исследовании, значения показателя 
микроциркуляции, измеренные разными приборами 
в одном и том же участке кожи, могут существенно 
различаться, что зависит в том числе от длины волны 
зондирующего излучения [10]. 

Помимо обозначенных технических аспектов ме-
тода ЛДФ, следует также учитывать анатомо-физио-
логические особенности кожного кровообращения. 
В частности, у одного и того же индивида показатели 
микроциркуляции могут существенно различаться в 
разных анатомических областях или даже смежных 
участках кожи, что обусловлено пространственной 
гетерогенностью перфузии кожи [11], что следует 
учитывать при планировании исследования и про-
ведении клинической функциональной диагности-
ки [12]. С другой стороны, действие ряда эндогенных 
и экзогенных факторов (стресс, температура окру-
жающей среды и др.) обусловливает вариабельность 
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Summary
Introduction. Skin microcirculation is characterized by natural spatial and temporal variation of perfusion due to the struc-

ture of the cutaneous microvasculature and the influence of regulatory factors. Objective. To evaluate spatial heterogeneity of 
skin perfusion and inter - day individual reproducibility of Laser Doppler flowmetry (LDF) with local thermal tests in healthy 
volunteers.  Materials and methods. The study included 51 healthy volunteers (female/man – 35/16; age 25 [24; 26] years). 
The study protocol included 2 days of measurements with an interval of 3–7 days. After measuring basic anthropometric and 
physiological parameters, all subjects underwent LDF on the dorsal and ventral side of the forearm at rest (Mbaseline), then 
during cooling (Mcold) and heating (Mheat). Comparison of variables on the dorsal and ventral sides of the forearm, as well 
as assessment of the dynamics of skin perfusion during thermal tests were carried out using the Wilcoxon matched pairs test. 
The inter-day individual reproducibility of skin perfusion was measured by using the intraclass correlation coefficient (ICC) 
and coefficient of variation (CV, %). Data are expressed as median and interquartile range. Results. Mbaseline (7.8 [4.8; 11.1]), 
Mcold (7.5 [4.8; 10.5]) and Mheat 7.5 [4.2; 10.9] in the skin of the dorsum of the forearm were statistically significantly lower 
(p<0.001) than on the ventral side: Mbaseline 10.4 [5.9; 13.0], Mcold 9.9 [5.6; 13.3], Mheat 9.5 [5.2; 12.5]. When assessing 
the dynamics of skin perfusion during the thermal tests, statistically significant changes in skin blood flow were revealed, both 
during cooling and heating on both sides of the forearm (p<0.01 vs Mbaseline). Mcold (CV=8.3 %, ICC=0.56) and Mheat 
(CV=19.9 %, ICC=0.563) on the dorsal forearm had the best inter-day reproducibility. Conclusion. Skin perfusion, assessed by 
LDF is statistically significantly higher on the ventral side of the forearm compared to the dorsum . The inter-day reproducibility 
of LDF during local heating and cooling tests is higher on the skin of the dorsal side of the forearm than on the ventral side.
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показателя микроциркуляции во времени, даже при 
его измерении на одном и том же участке кожи. Таким 
образом, микроциркуляторно-тканевым системам ор-
ганизма (и кожной микроциркуляции в особенности) 
присуща естественная пространственная и времен-
ная вариабельность перфузии, обусловленная осо-
бенностями строения микроциркуляторного русла 
и влиянием регуляторных факторов. Выраженность 
такой вариации перфузии в значительной степени 
определяет воспроизводимость результатов ЛДФ, и 
в целом диагностические возможности метода [13]. 
Кроме того, воспроизводимость метода ЛДФ зависит 
от типа используемых функциональных проб, позво-
ляющих выявить нарушения микрогемоциркуляции, 
компенсированные в покое [14].

Наиболее распространенными функциональны-
ми пробами для оценки кожной перфузии являются 
окклюзионная и температурные функциональные 
пробы. Каждый из этих тестов задействует относи-
тельно разные механизмы микрососудистой функции 
и различается по воспроизводимости и простоте ре-
ализации [14, 15].

Так, по результатам сравнительного исследования G. 
A. Tew et al. [16] показана хорошая воспроизводимость 
метода ЛДФ на подушечках пальцев кисти в ходе пробы 
с нагреванием. Похожие результаты были получены M. 
Roustit et al. [12], где воспроизводимость тепловой про-
бы на подушечках пальцев была приемлемой, в то вре-
мя как на вентральной стороне предплечья наблюдалась 
большая междневная вариабельность. В работе А. В. 
Дунаева и др. получена более высокая вариабельность 
результатов ЛДФ в ходе дыхательной и окклюзионной 
проб в коже без артериоло-венулярных анастомозов 
(АВА) (тыльная сторона предплечья) относительно 
кожи с АВА (подушечки пальцев) [17].

Таким образом, знание топографо-анатомических 
особенностей кожного кровотока и воспроизводимо-
сти результатов измерений во времени определяет 
диагностическую информативность метода [18]. 
Кроме того, данные о пространственной и времен-
ной вариабельности физиологических параметров 
необходимы для расчета размера выборки в биоме-
дицинских исследованиях, что является важным для 
получения надежного результата. 

Цель  – оценить пространственную гетероген-
ность и междневную воспроизводимость показа-
телей ЛДФ с температурными пробами у здоровых 
добровольцев.

Материалы и методы исследования
Дизайн: клиническое экспериментальное про-

спективное исследование.
В исследование был включен 51 условно здоро-

вый доброволец (35 женщин и 16 мужчин), средний 
возраст 26±4 года. Критерии невключения: анамнез 
сердечно-сосудистых заболеваний (артериальная 
гипертензия, ишемическая болезнь сердца (ИБС), 
заболевания клапанов сердца, сердечная недостаточ-
ность), эндокринных (сахарный диабет 1-го и 2-го 
типа, ожирение, заболевания щитовидной железы и 
надпочечников), кожных (склеродермия, системная 
красная волчанка, травма и рубцовые измерения кожи 

в области измерения) и других тяжелых заболеваний; 
анемия; лихорадка, симптомы ОРВИ и интенсивная 
физическая нагрузка в день исследования; прием алко-
голя и вазоактивных лекарственных препаратов. Вред-
ные привычки (курение), время последнего приема 
пищи и кофеин-содержащих напитков фиксировались 
в индивидуальной регистрационной карте пациента.

Работа выполнена в соответствии со стандарта-
ми надлежащей клинической практики (good clinical 
practice, GCP) и принципами Хельсинкской деклара-
ции. Протокол исследования был одобрен локальным 
этическим комитетом Первого Московского государ-
ственного медицинского университета им. И. М. Се-
ченова Министерства здравоохранения Российской 
Федерации (Сеченовский Университет) (выписка из 
протокола № 02-23 от 26.01.2023 г.). Все испытуемые 
дали письменное согласие на участие в исследовании.

Исследование предусматривало два дня измере-
ний с интервалом 3–7 дней. В первый (Д1) и сле-
дующий день (Д2) каждому участнику проводились 
измерения кожного кровотока последовательно на 
тыльной и вентральной стороне доминантного пред-
плечья в исходном состоянии и с применением тем-
пературных функциональных проб. 

Перед измерением микроциркуляции в коже у 
всех испытуемых были измерены основные антропо-
метрические (масса тела и рост) и физиологические 
показатели. Проводилось неинвазивное измерение 
систолического, диастолического и среднего артери-
ального давления (АД) при помощи электронного то-
нометра OMRON M2 Classic (OMRON HEALTHCARE 
Co., Ltd., Япония), частоты сердечных сокращений 
(ЧСС), сатурации кислородом артериальной крови 
(SpO2) при помощи пульсоксиметра ChoiceMMed 
Fingertip Pulse Oximeter (Beijing Choice Electronic 
Technology Co., Ltd., Китай), температуры тела в 
подмышечной области при помощи электронно-
го термометра OMRON Eco Temp Basic (OMRON 
HEALTHCARE Co., Ltd., Япония). Вычислялся индекс 
массы тела (ИМТ).

Регистрация показателей ЛДФ проводилась с по-
мощью аппарата лазерного диагностического «ЛАЗ-
МА СТ» (НПП «ЛАЗМА», Россия), состоящего из 
анализатора «ЛАЗМА Д» и блока «ЛАЗМА-ТЕСТ». 
Длина волны в канале ЛДФ – 1064 нм. Использо-
валось соответствующее программное обеспечение 
версии 3.2.0.475 и протокол диагностики, указанный 
в официальной инструкции к данному прибору.

Все исследования проводились в первой полови-
не дня (09:00–12:00), в нейтральных температурных 
условиях (24–26 оС) в положении сидя после аккли-
матизации в течение 15 минут. Области измерения – 
кожа тыльной и вентральной сторон доминантного 
предплечья (в области ношения наручных часов).

Волоконный оптический зонд и температурный 
пробник прибора «ЛАЗМА-ТЕСТ» совмещались и 
устанавливались на коже при помощи фиксирующей 
ленты. При фиксации волоконного оптического зон-
да избегалось избыточное давление на исследуемую 
поверхность тела. 

Регистрировалась исходная температура иссле-
дуемой области. Далее регистрировалась кожная 
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перфузия в исходном состоянии в течение 4 минут. 
Регистрируемый показатель: среднее значение пока-
зателя микроциркуляции за время измерения (Мбазал, 
пф. ед.). После этого последовательно выполнялись 
холодовая и тепловая функциональные пробы:

– охлаждение области исследования до 10 оC. Кон-
троль охлаждения по данным на панели «ЛАЗМА – 
ТЕСТ» (ЛДФ не регистрировалась). Регистрация за-
писи кожного кровотока в течение 1 минуты. Реги-
стрируемый показатель: среднее значение показателя 
микроциркуляции при охлаждении (Mохл, пф. ед.);

– нагревание области исследования до 35 оC. 
Контроль нагрева по данным на панели «ЛАЗМА – 
ТЕСТ» (ЛДФ не регистрировалась). Регистрация 
записи кожного кровотока в течение 4 минут. Реги-
стрируемый показатель: среднее значение показате-
ля микроциркуляции при нагревании (Mнагр, пф.ед). 
Схема исследования приведена на рис. 1.

Статистический анализ данных проводился с по-
мощью программного обеспечения IBM SPSS Statis-
tics (IBM SPSS Statistics for Windows, Version 27.0.1 
Armonk, NY: IBM Corp) и Statistica (StatSoft, США). 
Оценка закона распределения данных проводилась с 
использованием критерия Шапиро–Уилка. Поскольку 
большинство исследуемых показателей имели распре-
деление отличное от нормального, были использованы 
методы непараметрической статистики. Непрерывные 
данные представлены в виде медианы и межквар-
тильного интервала. Сравнение величин на тыльной 
и вентральной стороне предплечья, а также оценка 
динамики кожной перфузии в ходе температурных 
проб проводились при помощи критерия Вилкоксо-
на для зависимых переменных. Различия считались 
статистически значимыми при значениях p<0,05.

Воспроизводимость (между оценками на Д1 и Д2) 
была выражена в коэффициентах вариации между 
субъектами (CV) и коэффициентах внутриклассовой 
корреляции (ICC). Значения CV менее 25 % счита-
лись приемлемыми. Значения ICC оценивались с ис-
пользованием двухфакторного смешанного подхода 
(модель – альфа, тип – абсолютное согласие), значе-
ния ICC менее 0,40, от 0,40 до 0,75 и более 0,75 счита-
лись неудовлетворительными, удовлетворительными 
и отличными соответственно [19].

Результаты исследования и их обсуждение
Характеристика участников. В ходе исследова-

ния 6 испытуемых были исключены из последую-

щего анализа. Причины: измерения были проведены 
только в один из двух дней и существенные откло-
нения от протокола исследования. 

Общая характеристика испытуемых по основным 
антропометрическим и физиологическим показате-
лям приведена в табл. 1. 

Мужчины и женщины ожидаемо отличались по 
росту и массе тела, однако по основным физиологи-
ческим показателям, в том числе показателям кожной 
перфузии, статистически значимых различий не выяв-
лено (табл. 2). Поэтому при дальнейшем анализе дан-
ных выборка не разделялась по гендерному признаку.

Пространственная гетерогенность. Простран-
ственная гетерогенность кожного кровотока оценива-
лась путем сравнения показателей кожной перфузии 
на тыльной и вентральной стороне предплечья.

Кожный кровоток в исходном состоянии (Мбазал) 
статистически значимо был выше на вентральной 
стороне предплечья, чем на тыльной. Кровоток при 
локальном охлаждении (Мохл) и нагревании (Мнагр) 
также был статистически значимо выше на вентраль-
ной стороне, чем на тыльной (табл. 3). 

Динамика кожного кровотока в ходе проведения 
температурных проб. На тыльной стороне пред-
плечья перфузия кожи как при охлаждении (Мохл 7,5 
[4,8; 10,5]), так и при нагревании (Мнагр 7,5 [4,2; 10,9]) 
статистически значимо отличалась от перфузии в 
исходном состоянии (Мбазал 7,8 [4,8; 11,1]) (рис. 2). 
На вентральной стороне предплечья перфузия кожи 
при охлаждении (Мохл 9,9[5,6; 13,3]) и при нагревании 
(Мнагр 9,5 [5,2; 12,5]) также статистически значимо 
отличалась от значений перфузии в исходном состо-
янии (Мбазал 10,4 [5,9; 13,0]) (рис. 2). 

Тем не менее нами не выявлены какие-то законо-
мерные для всей исследуемой выборки изменения 
перфузии кожи в ходе температурных проб. Напри-
мер, у ряда испытуемых отмечалось парадоксальное 
повышение кожного кровотока при холодовой пробе 
либо его снижение при тепловой пробе (рис. 3). 

Междневная воспроизводимость показателей 
кожной перфузии, оцененная методом ЛДФ. Меж-
дневная воспроизводимость показателей Мбазал, Мохл, 
Мнагр представлена в табл. 4. Из данной таблицы вид-
но, что при оценке воспроизводимости только по 
критерию коэффициента вариации (CV<25 %) кожная 
перфузия в состоянии покоя и в ходе температурных 
проб имела приемлемую воспроизводимость как на 
тыльной, так и на вентральной стороне предплечья. 

 Рис. 1. Схема проведения исследования: Д1 – первый день исследования; Д2 – последующий день исследования через 3–7 дней;  
ХП – холодовая проба, ТП – тепловая проба; Baseline – исходное состояние (в покое)

Fig. 1. Schedule of study visits: Д1 – the first day of the study; Д2 – the next day of the study after 3-7 days; ХП – cold test, ТП – thermal 
test; Baseline – initial state (at rest)
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Таблица 1
Характеристики испытуемой группы в первый день исследования (Д1)

Table 1
Characteristics of the test group on the first day of the study (Д1)

Параметр Значение

Пол (м/ж) 16/35

Возраст, лет  25 [24; 26]

Масса тела, кг 64 [54; 76]

Рост, м 1,69 [1,62; 1,76]

ИМТ, кг/м2 23 [20; 25]

САД, мм рт. ст. 116 [107; 124]

ДАД, мм рт. ст. 69 [64; 76]

АДср, мм рт. ст. 84 [79; 92]

Частота сердечных сокращений, уд./мин 78 [74; 84]

SpO2, % 98 [97; 98]

Температура тела, °С 36,3 [36; 36,6]

П р и м е ч а н и е: ИМТ – индекс массы тела; САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое 
артериальное давление; АДср – среднее артериальное давление; SpO2 – насыщение артериальной крови кислородом. 
Данные представлены в виде медианы и межквартильного интервала.

Таблица 2

Антропометрические и физиологические показатели мужчин и женщин в первый день исследования (Д1)

Table 2

Anthropometric and physiological parameters of men and women on the first day of the study (Д1)

Параметр Женщины, N=35 Мужчины, N=16 р

Масса тела, кг 59 [51; 65] 80 [77; 99] <0,001
Рост, м 1,65 [1,60; 1,70] 1,83 [1,77; 1,91] <0,001
ИМТ, кг/м2 22 [19; 24] 24 [23; 26] 0,009
САД, мм рт. ст. 116 [108; 124] 117 [106; 125] 0,860
ДАД, мм рт. ст. 69 [64; 76] 69 [64; 76] 0,909
АДср, мм рт. ст. 83 [79; 92] 88 [78; 92] 0,678
ЧСС, уд./мин 77 [71; 82] 80 [75; 87] 0,171
SpO2, % 97 [97; 98] 98 [97; 98] 0,919
Температура тела, °С 36 [36; 37] 36,4 [36,1; 36,5] 0,918
Температура кожи в точке измерения, °С 28 [27; 29] 28 [25; 29] 0,696

Тыльная сторона

Мбазал (пф. ед.) 10,5 [9,2; 12,2] 9,5 [7,5; 12,7] 0,512
Мохл (пф. ед.) 10,4 [8,8; 11,7] 10,0 [8,0; 11,6] 0,465
Мнагр (пф. ед.) 10,4 [9,0; 11,5] 9,9 [7,7; 11,5] 0,563

Вентральная сторона

Мбазал (пф. ед.) 11,5 [9,6; 14,2] 10,6 [5,3; 13,1] 0,315
Мохл (пф. ед.) 11,0 [8,9; 13,5] 10,2 [6,3; 12,5] 0,305

Мнагр (пф. ед.) 11,0 [9,0; 12,8] 9,6 [5,4; 12,3] 0,212
П р и м е ч а н и е: ИМТ – индекс массы тела; САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое 
артериальное давление; АДср – среднее артериальное давление; SpO2 – насыщение артериальной крови кислородом; 
Мбазал – кожный кровоток в исходном состоянии; Мохл – кожный кровоток при локальном охлаждении; Мнагр – кож-
ный кровоток при локальном нагревании. Данные представлены в виде медианы и межквартильного интервала.
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Однако с учетом значений коэффициента внутриклас-
совой корреляции (ICC), удовлетворительную воспро-
изводимость (ICC 0,4–0,75) имели только измерения 
перфузии кожи на тыльной стороне предплечья при 
локальном охлаждении и нагревании (Мохл и Мнагр).

В нашей работе впервые проводилась оценка меж-
дневной индивидуальной воспроизводимости пока-
зателей кожной перфузии при температурных пробах 
(тепловая и холодовая) в одной анатомической области 
(тыльная и вентральная стороны доминантного пред-
плечья). Проведена оценка пространственной гетеро-
генности кожной перфузии путем ее сравнения на тыль-
ной и вентральной сторонах доминантного предплечья.

Кожный кровоток характеризуется простран-
ственной и функциональной гетерогенностью, 
обусловливающих вариабельность показателей ЛДФ, 
что способствует относительно низкой воспроизво-
димости метода при несоблюдении стандартных ус-
ловий и методологии исследования [20].

Результаты нашего исследования продемонстри-
ровали различие кожного кровотока на тыльной и 
вентральной сторонах предплечья. Показатели пер-
фузии кожи на вентральной стороне были статисти-
чески значимо выше как в исходном состоянии, так 
и при локальном охлаждении и нагревании. Одна из 
возможных причин заключается в измерении кро-
вотока на вентральной стороне предплечья через 
относительно короткий промежуток времени по-
сле проведения исследования на тыльной стороне 
этого же предплечья. Однако, с другой стороны, все 
измерения проводились последовательно одним и 

тем же прибором «ЛАЗМА СТ», исключая возмож-
ную разницу при одновременных измерениях двумя 
разными приборами. Несмотря на статистическую 
значимость полученных различий, их клиническое 
значение, по-видимому, не велико, поскольку с обеих 
сторон предплечья отмечалась большая групповая 
вариабельность кожной перфузии (рис. 2, 3). Одним 
из факторов, обусловивших такую увеличенную 
групповую вариабельность, можно считать высокую 
гетерогенность перфузии кожи предплечья в иссле-
дуемой нами области ношения часов. Это еще раз 
подтверждает целесообразность предварительной 

Таблица 3
Кожный кровоток на тыльной и вентральной стороне предплечья в первый день измерения (Д1)

Table 3
Skin blood flow on the dorsal and ventral side of the forearm on the first day of measurement (Д1)

Параметр Тыльная сторона Вентральная сторона

Мбазал (пф. ед.) 7,8 [4,8; 11,1] 10,4 [5,9; 13,0]*

Мохл (пф. ед.) 7,5 [4,8; 10,5] 9,9 [5,6; 13,3]*

Мнагр (пф. ед.) 7,5 [4,2; 10,9] 9,5 [5,2; 12,5]*

П р и м е ч а н и е: * – p<0,001 для тыльной стороны vs вентральной стороны. Данные представлены в виде медианы 
и межквартильного интервала.

 
Рис. 2. Динамика кожного кровотока в ходе проведения температурных проб на тыльной и вентральной 

сторонах предплечья (Д1). * – p<0,05 vs исходное состояние (Mбазал);
 ** – p<0,01 vs исходное состояние (Mбазал)

Fig. 2. Dynamics of skin blood flow during thermal tests on the dorsal and ventral sides of the forearm (Д1).  
* – p<0.05 vs baseline (Мбазал); ** – p<0.05 vs baseline (Мбазал)

 

Рис. 3. Линейный график динамики кровотока для отдель-
ных наблюдений: Мбазал – кожный кровоток в исходном состоянии; 
Мохл – кожный кровоток при локальном охлаждении; Мнагр – кожный 

кровоток при локальном нагревании
Fig. 3. Linear graph of blood flow dynamics for individual observations. 
Mбазал – skin blood flow in the baseline; Mохл – skin blood flow during 

local cooling; Mнагр – skin blood flow during local heating
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оценки перфузии кожи в смежных участках исследу-
емой области для выявления участков с очень низкой 
перфузией (2–3 пф. ед.) [1].

Несмотря на гетерогенность кожного кровотока, 
повысить воспроизводимость метода ЛДФ позволяет 
применение функциональных проб [14].

В проведенных ранее исследованиях при оценке 
воспроизводимости метода ЛДФ чаще применялась 
температурная проба с нагреванием [12, 21–23].

Реакция кожного кровотока на локальное нагре-
вание заключается в разной степени вазодилатации, 
которая обусловлена по крайней мере двумя незави-
симыми механизмами: быстро реагирующей систе-
мой (аксон-рефлекс) и более медленной системой, 
функционирующей через местное высвобождение 
NO из эндотелия сосудов [24, 25].

При оценке динамики кожной перфузии в ходе 
температурных функциональных проб мы получи-
ли статистически значимые изменения кожного кро-
вотока, как при охлаждении, так и при нагревании 
на обеих сторонах предплечья. Однако ожидаемая 
направленность этих изменений (снижение при ох-
лаждении и повышение при нагревании) была часто 
парадоксальной у ряда испытуемых на фоне высокой 
вариабельности перфузии с обеих сторон предплечья.

Для регистрации показателей ЛДФ и проведения 
функциональных температурных проб был использо-
ван протокол диагностики, указанный в официальной 
инструкции к прибору «ЛАЗМА СТ» (НПП «ЛАЗМА», 
Россия), где предусмотрено локальное нагревание до 
35 оС в течение 4 минут. По имеющимся данным, зна-
чительная вазодилатация в коже предплечья, опосредо-
ванная аксон-рефлексом, достигалась и в температур-
ном диапазоне 30–35 оС [26]. Тем не менее, с учетом 
полученных нами результатов, для тепловой пробы 
можно рекомендовать использование более высокой 
температуры (42 оС) для получения максимальной ва-
зодилатаци [27], либо при локальном нагревании до 
35 оС увеличивать длительность тепловой пробы и/
или промежуток времени после теста с охлаждением.

При оценке воспроизводимости ЛДФ локальное 
охлаждение используется реже. В настоящее время 
нет общепринятого протокола данного теста, а так-

же достаточного количества исследований по его 
воспроизводимости. Ответ кожного кровотока на 
локальное охлаждение характеризуется начальным 
снижением перфузии, за которым следует преходя-
щая вазодилатация и вторичная прогрессирующая 
вазоконстрикция в зависимости от скорости и сте-
пени изменения температуры. Реакции опосредова-
ны различными механизмами, включая активацию 
симпатических адренергических волокон [28]. Этот 
феномен также затрудняет стандартизацию ЛДФ при 
холодовой пробе. В исследовании M. Roustit et al. [29] 
воспроизводимыми оказались показатели кожной 
перфузии, выраженные в виде CVC или в процентах 
от термонейтрального исходного уровня в ходе про-
бы с охлаждением до 15 °C в течение 30 минут. Не-
смотря на то, что по описанию авторов тест хорошо 
переносился, это довольно длительное исследование 
для использования в реальной клинической практике. 

В представленном исследовании было показано, что 
все три показателя кожной перфузии (Мбазал, Мохл, Мнагр) 
имели приемлемую воспроизводимость как на тыль-
ной, так и на вентральной стороне предплечья при ее 
оценке только по CV. Однако ряд авторов считают изме-
рение воспроизводимым только если оно удовлетворяет 
сразу двум критериям: СV и ICC [16, 21].

Такими показателями оказались перфузия кожи 
при холодовой (CV=8,3  %, ICC=0,56) и тепловой 
пробах (CV=19,9 %, ICC=0,563) на тыльной сторо-
не предплечья. 

Из приведенных данных можно заключить, что 
ICC является более строгим критерием воспроизво-
димости, чем СV.

Более высокая воспроизводимость показателей 
микрогемоциркуляции на коже тыльной стороны 
предплечья, имеющей волосяной покров, возмож-
но, обусловлена меньшей подверженностью кожно-
го кровотока в данной области влияниям внешних 
условий [12] из-за отсутствия артериоло-венулярных 
анастомозов и иннервации сосудов за счет как адре-
нергических, так и симпатических холинергических 
нервных волокон [11]. 

Участки же кожи без волосяного покрова, к кото-
рым относят так называемые акральные части тела: 

Таблица 4
Междневная воспроизводимость показателей кожной перфузии, оцененная методом ЛДФ

Table 4
Inter-day reproducibility of skin perfusion parameters assessed by LDF  

Параметр Область исследования День 1 День 2 CV ICC

Мбазал (пф. ед.) Тыльная 7,8 [4,8; 11,1] 7,6 [5,2; 10,0] 13,0 0,34
Вентральная 10,4 [5,9; 13,0] 9,6 [6,7; 11,3] 18,0 0,332

Мохл (пф. ед.) Тыльная 7,5 [4,8; 10,5] 6,6 [4,9; 10,0] 8,3 0,56
Вентральная 9,9 [5,6; 13,3] 8,9 [6,0; 10,9] 10,9 0,34

Мнагр (пф. ед.) Тыльная 7,5 [4,2; 11,0] 6,5 [4,6; 9,7] 19,9 0,563
Вентральная 9,5 [5,2; 12,5] 8,68 [5,6; 10,4] 5,3 0,345

П р и м е ч а н и е: CV – коэффициент вариации между субъектами; ICC – коэффициент внутриклассовой корреля-
ции. Полужирным шрифтом выделены параметры, соответствующие условию CV<25 % и ICC>0,4. Данные пред-
ставлены в виде медианы и межквартильного интервала.
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кожа пальцев, ушей, губ, ладоней и подошвенных 
частей стоп богата артериоло-венулярными анасто-
мозами и имеет преимущественно симпатическую 
иннервацию [14]. Показатели перфузии кожи в таких 
участках наиболее подвержены влиянию внешних 
факторов, но кожа вентральной стороны предплечья 
обычно не относится к этому типу.

В нашем исследовании участок кожи не поме-
чался маркером для измерения точно в одном и том 
же месте, ввиду непрактичности данного подхода в 
клинической функциональной диагностике [30]. От-
носительно низкая междневная воспроизводимость 
кожного кровотока в состоянии покоя может быть 
обусловлена в том числе этим фактором. 

Полученные результаты исследования позволят 
в дальнейшем улучшить диагностику нарушений 
периферического кровообращения, а также будут 
являться базисом для расчета размера выборки и 
выбора анатомической области для измерений при 
планировании других клинических исследований с 
применением данных диагностических технологий.

Помимо упомянутых выше, данное исследование 
имело следующие ограничения. Не исключался при-
ем кофеина всеми участниками, хотя непосредствен-
но перед исследованием (за 1–2 часа) испытуемые 
не употребляли кофеин-содержащие напитки. Кроме 
того, количество кофеина, содержащееся в стандарт-
ной чашке кофе или чая, значительно ниже, чем в 
исследовании, показавшем снижение постокклюзи-
онной реактивности кожного кровотока после приема 
200 мг кофеина [31].

У молодых женщины измерения проводились в 
разные фазы менструального цикла. Существующие 
данные по влиянию фазы цикла на кожный кровоток 
противоречивы. Включение женщин в исследование 
независимо от дня менструального цикла делают вы-
борку более репрезентативной, а полученные резуль-
таты могут быть с большей степенью применимы к 
общей популяции. 

Несмотря на имеющиеся ограничения в нашем ис-
следовании, оно было направлено на выявление наи-
более воспроизводимого показателя микрогемоцир-
куляции с использованием наименее дискомфортной 
функциональной пробы с оптимальной длительностью. 

Заключение 
Оценка воспроизводимости методов измерения 

кожной перфузии является вынужденной диагно-
стической мерой для сравнения результатов разных 
исследований, несмотря на физиологическую вариа-
бельность кожной перфузии. В состоянии покоя и при 
температурных пробах перфузия кожи, оцененная ме-
тодом ЛДФ, статистически значимо выше на вентраль-
ной стороне предплечья по сравнению с тыльной. Без 
специальных мер стандартизации измерений отмеча-
ется большая групповая вариабельность перфузии на 
обеих сторонах предплечья, а междневная воспроизво-
димость ЛДФ в состоянии покоя относительно низкая 
как на тыльной, так и на вентральной сторонах пред-
плечья. Междневная воспроизводимость ЛДФ при 
тепловой и холодовой пробах выше на коже тыльной 
стороны предплечья, чем на вентральной.
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Резюме
Цель. Изучить характер сдвигов параметров нелинейной динамики микроциркуляции крови (МЦК) у пациентов с 

облитерирующим атеросклерозом артерий нижних конечностей (ОААНК) и сопутствующим сахарным диабетом (СД). 
Материалы и методы. Исследовано 60 пациентов с ОААНК мужского пола, медианный возраст 63,0 [59,0; 68,0] года, 
которые были разделены на 2 равнозначные по возрасту и основным клинико-анамнестическим данным группы: 1-я – 
пациенты без СД (n=45) и 2-я – с сопутствующим СД (n=15). Оценку нелинейных динамических процессов МЦК кожи 
стопы пораженной конечности осуществляли методом лазерной допплеровской флоуметрии. Исследование включало 
определение фрактальной размерности (Do, R/S), энтропии (Ho, Hi) и анализ фазового портрета (D2, D2H). Результаты. 
Анализ нелинейно-динамических процессов МЦК показал статистически значимое снижение у больных ОААНК с 
сопутствующим СД по сравнению с группой пациентов без СД медианных значений параметров фрактальной раз-
мерности (Do, R/S) на 30 % и показателей энтропии (Hi) на 33 %. Это свидетельствует об уменьшении количества 
факторов, участвующих в координации деятельности микрососудистой системы, росте ее функциональной ригидности, 
ограничении ситуационной лабильности и уменьшении хаотичности поведения. Заключение. Изучение параметров не-
линейной динамики позволяет получить дополнительные данные, имеющие важное клиническое значение для оценки 
патофизиологических особенностей заболевания. Полученные результаты указывают на сокращение резерва адаптивных 
возможностей регуляции МЦК при сочетании ОААНК с СД и ассоциируются с ухудшением прогноза заболевания.

Ключевые слова: облитерирующий атеросклероз артерий нижних конечностей, сахарный диабет, микроцирку-
ляция, лазерная допплеровская флоуметрия, нелинейная динамика
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Summary
Aim. To study the nature of shifts in the nonlinear dynamics parameters of blood microcirculation (BMC) in patients with 

obliterating atherosclerosis of the arteries of the lower limbs (OAALL) and concomitant diabetes mellitus (DM). Materials 
and Methods. Sixty male patients with OAALL, median age 63.0 [59.0; 68.0] years, who were divided into 2 groups equal 
in age and basic clinical and anamnestic data, were studied: 1 – patients without DM (n=45) and 2 – with concomitant DM 
(n=15). Nonlinear dynamic processes of BMC of the foot skin of the affected limb were assessed by laser Doppler flowmetry. 
The study included determination of fractal dimension (Do, R/S), entropy (Ho, Hi) and phase portrait analysis (D2, D2H). Re-
sults. The analysis of nonlinear-dynamic processes of BMC has shown a statistically significant decrease of median values 
of fractal dimension parameters (Do, R/S) by 30 % and entropy indices (Hi) by 33 % in OAALL patients with concomitant 
DM in comparison with the group of patients without DM. This indicates a decrease in the number of factors involved in the 
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Введение 
Получение информации о функциональном со-

стоянии системы микроциркуляции крови (МЦК), 
как важнейшем элементе поддержания гомеостаза 
организма, всегда остается актуальным. Среди ме-
тодов исследования периферической гемодинамики 
большую распространенность в условиях клиники 
получил неинвазивный метод лазерной допплеров-
ской флоуметрии (ЛДФ), основанный на анализе 
амплитудно-частотных характеристик отраженного 
от эритроцитов микрососудистого русла пучка лазер-
ного излучения. Данный метод позволяет получить 
представление об особенностях функционирования 
различных звеньев микрососудистого русла, резерв-
ных возможностях гемоперфузии тканей и др. Вместе 
с тем необходимо отметить, что фундаментальной 
особенностью функционирования микрогемодина-
мики является ее временная вариабельность, харак-
теризующаяся изменением тканевой гемоперфузии 
и, как следствие, низкой воспроизводимостью. Дан-
ное обстоятельство является отражением сложной 
многоуровневой и многоконтурной регуляции МЦК, 
направленной на удовлетворение метаболических и 
гемодинамических запросов организма. На перифе-
рический кровоток оказывают влияние соматиче-
ская и вегетативная нервная система, гуморальные 
факторы, дыхательные и пульсовые колебания, га-
зовый состав крови и др. Кроме того, на деятель-
ности микрогемоциркуляции сказываются факторы, 
определенные изменением условий окружающей 
среды. Это обусловливает постоянное присутствие 
переходных компенсаторно-адаптивных процессов. 
Понятно, что каждый раз регистрируемая даже при 
идентичных условиях микроциркуляторная картина 
будет уникальна. 

Таким образом, МЦК представляет собой слож-
ную динамическую, саморегулирующуюся систему, 
параметры которой строго хаотичны [1–3]. Анализ 
данной системы, отличающейся нелинейной дина-
микой колебательных процессов, с целью выявления 
универсальных свойств, характеризующих систему 
в целом, возможен с привлечением аппарата теории 
детерминированного хаоса [4]. В условиях выражен-
ной вариабельности функционирования микрососу-
дистого русла, оценка его с применением методов 
нелинейной динамики может дать более полное пред-
ставление о физиологических процессах. Изучение 
таких фундаментальных свойств биологической си-
стемы, как фрактальная размерность, являющаяся по-
казателем сложности процесса, по величине которого 
можно предсказывать поведение системы, энтропия, 
отражающая уровень информационной неопределен-
ности, фазовый портрет, показывающий выражен-

ность хаотизации системы, позволят определить 
нестандартность микрокровотока, глубже понять 
характер его поведения, выраженность патофизиоло-
гических процессов и прогнозировать их исход [5, 6]. 
Исследование нелинейно-динамического поведения 
МЦК у больных с облитерирующим атеросклерозом 
артерий нижних конечностей (ОААНК), проведен-
ное нами ранее [7], выявило статистически значимое 
по сравнению с группой здоровых лиц уменьшение 
энергии колебательных процессов, фрактальной раз-
мерности, корреляционной размерности фазового 
портрета на фоне спастико-атонических нарушений 
микрососудов. Полученные данные, отражающие 
снижение сложности ЛДФ-сигнала, можно тракто-
вать как ограничение хаотизации микрокровотока. 
Нам представляется ценным получение информа-
ции о поведении микрогемоциркуляции как нели-
нейно-динамической системы у больных ОААНК с 
сопутствующим сахарным диабетом 2-го типа (СД) 
значительно утяжеляющим течение и ухудшающим 
прогноз заболевания [8, 9]. Подтверждением клини-
ческих исследований может служить факт более вы-
раженных нарушений микрососудистого русла при 
сочетании ОААНК с СД [10].

Цель исследования – изучить характер сдвигов 
параметров нелинейной динамики МЦК у пациентов 
с ОААНК и сопутствующим СД. 

Материалы и методы исследования
Исследование проводилось в Тюменском кардиоло-

гическом научном центре. Обследовано 60 пациентов 
мужского пола с ангиографически подтвержденным 
ОААНК (медианный возраст 63,0 [59,0; 68,0] года), с 
синдромом перемежающейся хромоты IIБ стадии (по 
А. Б. Покровскому) и лодыжечно-плечевым индексом 
(ЛПИ)<0,85. Из исследования исключались пациенты 
с заболеваниями крови, сложными нарушениями рит-
ма (фибрилляция предсердий, частая экстрасистолия) 
и сердечной недостаточностью выше II функциональ-
ного класса (NYHA). У 53,7 % выявлена ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) и более 90 % исследуемых стра-
дали артериальной гипертонией 1–2-й степени. Все 
пациенты были разделены на 2 группы: 1-я – пациенты 
не страдающие СД (n=45) и 2-я – с сопутствующим СД 
(n=15) без клинических проявлений микроангиопатии. 
Группы были равнозначны по возрасту и основным 
клинико-анамнестическим данным (табл. 1). 

Базовая терапия заключалась в приеме аспири-
на, статинов, гипотензивных препаратов. Поми-
мо общеклинических исследований, включавших 
также ангиографию нижних конечностей, оценку 
лодыжечно-плечевого индекса, проводилась ЛДФ 
кожи тыльной поверхности стопы пораженной ко-

coordination of microvascular system activity, growth of its functional rigidity, limitation of situational lability and reduction 
of chaotic behavior. Conclusion. The study of nonlinear dynamics parameters provides additional data of important clinical 
significance for the assessment of pathophysiology of the disease. The results obtained indicate a reduction in the reserve of 
adaptive regulation of BMC in the combination of OAALL with DM and are associated with a worse prognosis of the disease.

Keywords: obliterating atherosclerosis of the arteries of the lower limbs, diabetes mellitus, microcirculation, laser Doppler 
flowmetry, nonlinear dynamics
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нечности. Исследование МЦК осуществлялось на 
аппарате «ЛАКК-М» (НПП «Лазма», Россия) в по-
ложении пациента лежа на спине, после 15-минут-
ного периода адаптации, при температуре в поме-
щении +23±2 оС. За 3-е суток до ЛДФ препараты с 
сосудорасширяющим действием отменяли. Оценка 
МЦК как нелинейно-динамического процесса осно-
вывалась на интерпретации колебаний гемоперфузии 
(ПМ) в рамках проявления «детерминированного ха-
оса». Количественная оценка параметров нелиней-
ной динамики включала изучение фрактальности 
(fraktus – дробность), величины энтропии, как меры 
неопределенности, и составление фазового пор-
трета [1]. Фрактальный анализ, характеризующий 
нерегулярность процесса, оценивали по величине 
фрактальной размерности (Do) с использованием 
метода Хаусдорфа по величине показателя Херста 
(R/S). Если размерность Хаусдорфа (Do) служит для 
определения сложности структуры ЛДФ-граммы, то 
показатель R/S дает представление о динамичности 
процесса. Энтропия (Ho) является количественной 
мерой неопределенности и свидетельствует о хаосе 
в системе регуляции кровотока микрососудистого 
русла. Hi – представляет собой величину энтропии, 
нормированную по отношению к величине (Ео), свя-
занной с перераспределением энергетических затрат 
в микроциркуляторном русле, сообщаемых эритро-
цитам при функционировании активных и пассив-
ных факторов регуляции микрокровотока. Чем ниже 
показатель Hi, тем меньше вклад информационного 
компонента в величину Но. Количественной оцен-
кой фазового портрета, отражающего динамические 
связи системы, является корреляционная размер-
ность (D2). Нормирование ее по Ео (D2Н) позволяет 
оценить хаотический компонент поведения систе-
мы в независимых от энергии условиях. Матема-

тический расчет всех количественных показателей 
нелинейной динамики выполнен с помощью про-
граммного обеспечения, прилагаемого к аппарату 
ЛАКК-М, с использованием описанных математи-
ческих формул [2, 4]. 

Результаты исследования обработаны с исполь-
зованием пакета прикладных программ IBM SPSS 
Statistics 26 (USA). Для определения вида распре-
деления переменных применяли критерий Шапи-
ро–Уилка. Поскольку распределение полученных 
параметров отличалось от нормального, для оцен-
ки их различий использовали критерий Вилкоксона 
для парных сравнений. Количественные показатели 
представлены в виде медианы и интерквартильного 
размаха  – 25-й и 75-й процентили, качественные 
параметры показаны в %. Для сопоставления каче-
ственных переменных использовался критерий χ2. 
Различия считали статистически значимыми при 
двустороннем уровне значимости p≤0,05. Иссле-
дование выполнено в соответствии со стандарта-
ми надлежащей клинической практики, правилами 
Good Clinical Practice, и принципами Хельсинкской 
декларации ВМА и одобрено Комитетом по био-
метрической этике Тюменского кардиологического 
научного центра (протокол № 128 от 21.02.2018 г.). 
Все пациенты до начала исследования подписали 
информированное согласие.

Результаты исследования и их обсуждение
Как было показано нами в предыдущих иссле-

дованиях [11], МЦК кожи пораженной конечности 
у пациентов с ОААНК отличалась выраженными 
функциональными нарушениями спастико-атони-
ческого характера. На фоне депрессии механизмов 
активного контроля гемоциркуляции установле-
но увеличение тонуса сосудов прекапиллярного 

Таблица 1
Сравнительные параметры у пациентов с ОААНК 1-й и 2-й групп

Table 1
Comparative parameters in patients with OAALL of groups 1 and 2

Параметр Пациенты 1-й группы (n=45) Пациенты 2-й группы (n=15) p

АГ, % 93,3 90,9 0,78

ИБС, % 64,4 22,7 0,61

Курение, % 66,7 63,6 0,85

Возраст, лет 63,0 [59,0; 67,5] 66,0 [66,0; 69,0] 0,30

САД, мм рт. ст. 130,0 [120,0; 140,0] 125,0 [115,0; 130,0] 0,64

ДАД, мм рт. ст. 80,0 [75,0; 90,0] 75,0 [70,0; 82,5] 0,12

Глюкоза натощак, ммоль/л 5,6 [5,1; 5,9] 6,8 [6,4; 10,5] <0,001

ЛПИ, ед. 0,62 [0,5; 0,72] 0,58 [0,47; 0,8] 0,77

Длительность клинических проявлений ОААНК, лет 4,0 [2,0; 7,0] 5,0 [3,0; 6,0] 0,46

П р и м е ч а н и е: здесь и далее результаты представлены в виде медианы и интерквартильного размаха (25-й и 
75-й процентили). Различия считали статистически значимыми при двустороннем уровне значимости p≤0,05. АГ – 
артериальная гипертония; ДАД – диастолическое артериальное давление; ОААНК – облитерирующий атеросклероз 
артерий нижних конечностей; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ЛПИ – лодыжечно-плечевой индекс; САД – си-
столическое артериальное давление.
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сегмента, ограничение нутритивного кровотока, 
усиление артериоловенулярного шунтирования кро-
ви с развитием венозного полнокровия. У пациентов 
с сопутствующим СД наблюдались более выражен-
ные статистически значимые сдвиги, охватываю-
щие практически все сегменты микрососудистого 
русла [10]. Выраженные нарушения параметров 
амплитудно-частотных ритмических колебаний 
микрокровотока при спектральном анализе ЛДФ 
у пациентов с ОААНК с сопутствующим СД, об-
наруженные в предыдущих исследованиях, нашли 
отражение в исследовании параметров нелинейной 
динамики (табл. 2). 

Наибольшие сдвиги показателей у пациентов 
2-й группы по сравнению с пациентами 1-й груп-
пы выявлены при изучении фрактальности, которая 
включала фрактальную размерность (Do) и индекс 
Херста (R/S). Фрактальная размерность отражает 
нерегулярность, изменчивость процесса и служит 
индикатором количества факторов, оказывающих 
влияние на систему МЦК. Индекс Херста, как до-
полнительный метод оценки фрактальности, дает 
представление об изменении динамики перфузии 
во времени. Хотя в обеих рассматриваемых группах 
пациентов показатель R/S оставался менее 1, что 
указывает на регулярный повторяемый характер 
динамики гемоперфузии, у пациентов с сочетанием 
перемежающейся хромоты с СД наблюдалось еще 
большее статистически значимое снижение пока-
зателей фрактальной размерности (Do, R/S). Этот 
факт свидетельствует о росте ригидности системы, 
ее повышенной устойчивости к действию факторов 
регуляции и ограничению их количества [2, 12]. 
Уменьшение сложности организации системы, упро-
щение механизмов контроля ее функционирования 
сопровождается уменьшением адаптивного потенци-
ала микрососудистого русла [1, 13]. На фоне сниже-
ния параметров фрактальной динамики отмечается 
уменьшение величины нормированных показателей 
хаотического поведения системы (Нi). Поскольку лю-
бая биологическая система способна подстраиваться, 

в соответствии с постоянно меняющимися условиями 
ее существования, полагают, что хаос, способствуя 
повышению степени свободы, обеспечивает опера-
тивное переключение режима функционирования 
[14]. Одной из важных характеристик динамической 
системы является оценка ее фазового портрета, т.е. 
движение точки, определяющей состояние системы 
в некоторый момент времени. Совокупность точек фа-
зового портрета представляет собой корреляционную 
связь между разной величиной перфузии. Другими 
словами, фазовый портрет определяет взаимосвязь 
показателя гемоперфузии со скоростью ее измене-
ния [1]. Величина корреляционной размерности (D2) 
микроциркуляции крови как мера сложности процесса 
подвержена выраженной индивидуальной вариабель-
ности. Вместе с тем во 2-й группе пациентов наблю-
далась некоторая тенденция к увеличению этого пара-
метра, не достигшая, однако, уровня статистической 
значимости. Подобную ориентацию корреляционной 
размерности у больных ОААНК с СД можно объяс-
нить наличием у них диабетической нейропатии раз-
личной степени выраженности, сопровождающейся 
частичной блокадой симпатической регуляции МЦК 
[10]. Неоднозначное влияние симпатического и пара-
симпатического отделов вегетативной нервной систе-
мы на изучаемые параметры хорошо известно [15].

Анализ МЦК как динамической системы предпо-
лагает использование временных связей. При этом 
состояние изучаемой системы во времени оценива-
ется по движению т.н. фазовой точки по траектории 
в фазовом пространстве. Это позволяет графически 
отобразить поведение системы [16]. Таким образом, 
графическое изображение нелинейных физиологи-
ческих процессов – фазовый портрет – дает общую 
картину поведения системы [16]. 

На рисунке показаны фазовые портреты пациен-
тов с ОААНК (А) и ОААНК с СД (Б), построенные 
по ЛДФ-граммам. У пациента А фазовый портрет 
представлен равномерной плотностью фазовых то-
чек в центре фазового пространства без разброса 
по периферии. Это свидетельствует о достаточной 

Таблица 2
Показатели нелинейной динамики у пациентов с ОААНК 1 и 2 групп

Table 2
Indicators of nonlinear dynamics in patients with OAALL of groups 1 and 2

Показатель Пациенты 1 группа (n=45) Пациенты 2 группа (n=15) р

Dо 1,26 [1,21; 1,32] 1,19 [1,17; 1,24] 0,022

R/S 0,90 [0,65; 1,18] 0,63 [0,38; 0,88] 0,043

Hо 0,29 [0,26; 0,33] 0,31 [0,26; 0,35] 0,27

Hi 0,03 [0,03; 0,05] 0,02 [0,02; 0,04] 0,046

D2 1,29 [1,20; 1,41] 1,37 [1,22; 1,46] 0,36

D2h 0,13 [0,10; 0,17] 0,11 [0,09; 0,19] 0,56

Ео 12,5 [9,9; 16,2] 14,5 [9,4; 18,9] 0,51

П р и м е ч а н и е: Dо – размерность Хаусдорфа; D2 – корреляционная размерность; D2h – корреляционная размер-
ность, нормированная по энергии колебаний кровотока; Нo – относительная энтропия; Hi – энтропия-информация; 
Ео – относительная энергия; R/S – нормированный размах.
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сложности построения системы, высоком разнообра-
зии поведения и степени хаотизации тканевой гемо-
перфузии. Фазовый портрет пациента Б отличается 
уменьшением плотности фазовых точек в центре и 
некоторым смещением циклического облака на пе-
риферию фазового пространства. Это указывает на 
то, что изменение перфузии в данном случае менее 
разнообразно (менее хаотично), чем у пациента А. 
Особенности графических изображений фазовых 
портретов представленных пациентов подтвержда-
ются сдвигами показателей нелинейной динамики. 
Более низкие значения корреляционной размерности 
(D2) и корреляционной размерности, нормированной 
по уровню свободной энергии (D2h), величины энтро-
пии (Ho) и показателя Херста при сочетании ОААНК 
с СД у пациента Б свидетельствуют об упрощении 
системы, уменьшении хаотического компонента в ее 
функционировании и ограничении процесса само-
регуляции [17].

Таким образом, СД вносит существенные изме-
нения в нелинейно-динамические процессы МЦК у 
пациентов с ОААНК, характеризующиеся упрощени-
ем ее регуляции, снижением хаотизации и повыше-
нием функциональной ригидности. Подобные сдвиги 

указывают на уменьшение адаптивного потенциала 
системы и ухудшение прогноза заболевания [6]. 

Заключение
В отличие от пациентов 1-й группы, у пациентов с 

ОААНК и сопутствующим СД поражение микрососу-
дистого русла усугубляется развитием диабетической 
микроангиопатии, усиливающей несостоятельность 
МЦК и накладывающей отпечаток на течение забо-
левания и его прогноз. Негативное влияние СД на 
периферический кровоток хорошо известно, в том 
числе и у пациентов с перемежающейся хромотой. 
В то же время анализ поведения параметров нели-
нейной динамики МЦК, проведенный в настоящей 
работе, позволил получить ценную дополнительную 
информацию, расширяющую наши представления в 
области изучаемой патологии. Было показано, что 
сочетание СД с ОААНК сопровождается снижени-
ем значений фрактальной размерности, свидетель-
ствующим об ограничении количества факторов, 
оказывающих влияние на тканевую гемоперфузию, 
делая МЦК более ригидной и функционально менее 
лабильной. Снижение при этом сложности струк-
туры ЛДФ-сигнала и уменьшение выраженности 

 

 

ПМ (i+1) ПМ (i+1)

ПМ (i) ПМ (i)
а б

Примеры фазовых портретов ЛДФ-грамм пациентов с ОААНК (а) и ОААНК с СД (б). Ось абсцисс – амплитуда 
предыдущей точки величины ПМ (i, перфузионных единиц). Ось ординат – амплитуда последующей точки ве-

личины ПМ (i+1, перфузионных единиц). Нелинейные показатели. а: Do – 1,25; R/S – 1,59; Ho – 0,041; D2 – 1,61; 
D2h – 0,173. б: Do – 1,35; R/S – 0,49; Ho – 0,025; D2 – 1,43; D2h – 0,101. ЛДФ – лазерная допплеровская флоуметрия; 

ОААНК – облитерирующий атеросклероз артерий нижних конечностей; ПМ – показатель микроциркуляции в на-
чальной (i) и последующей (i+1) точке исследуемого ряда; СД – сахарный диабет

Examples of phase portraits of LDF grams of patients with OAALL (а) and OAALL with DM (б). The abscissa axis is the 
amplitude of the previous point of the IM value (i, perf.units). The ordinate axis is the amplitude of the subsequent point 
of the ПM value (i+1, perf. units). Nonlinear indicators. а: Do – 1,25; R/S – 1,59; Ho – 0,041; D2 – 1,61; D2h – 0,173.  
б: Do – 1,35; R/S – 0,49; Ho – 0,025; D2 – 1,43; D2h – 0,101. LDF – laser Doppler flowmetry; OALEA – obliterating 
atherosclerosis of the arteries of the lower extremities; ПM – microcirculation indicator at the initial (i) and subsequent 

(i+1) points of the series under study; DM – diabetes mellitus
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хаотизации системы указывают на ограничение ее 
компенсаторно-адаптивного потенциала. 

Изучение нелинейной природы физиологических 
систем является перспективным, интенсивно разви-
вающимся направлением, позволяющим получить 
принципиально новую, дополнительную информа-
цию. 
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Резюме
Цель – проведение сравнительного анализа реакции микроциркуляторного русла (МЦР) у пациентов с вирусной пневмо-

нией (COVID-19), тяжелое течение, отягощенное артериальной гипертонией, на искусственную вентиляцию легких (ИВЛ) 
и терапию термической кислородно-гелиевой смесью (КГС). Материалы и методы. 9 пациентов находились на масочной 
ИВЛ и 13 получали терапию КГС. Дыхание КГС проводили при концентрации газов: O2 – 30 %, He – 70 %; температура 
КГС на выходе из нагревателя +95 оС (при поступлении пациенту – до +65 оС). Показатели кровотока в МЦР регистрирова-
ли ультразвуковым высокочастотным допплерографом, датчиком с частотой 20 МГц на ногтевом валике большого пальца 
руки. Результаты. В ходе исследования: на ИВЛ показатели кровотока в МЦР у пациентов носили вариативный характер. 
Увеличение скорости кровотока в МЦР происходило за счет притока крови по артериолярному звену вследствие высоких 
значений частоты сердечных сокращений (ЧСС) (до 100 уд./мин), что составляло от 0,741 см/с до 2,428 см/с в разные дни 
наблюдения. Показатель периферического сопротивления кровотоку (PI) был высокий, соответствовал 1,332, в некоторые 
дни его значение возрастало на 13,7–26,7 %. Показатели капиллярного кровотока были на уровне низких скоростей – в 
среднем 0,181 см/с. При терапии КГС сразу после сеанса происходило увеличение скорости кровотока во всех звеньях МЦР: 
в артериолярном и капиллярном на 7 %, в венулярном почти в 3 раза относительно первичного исследования. Снижались 
индексы: сопротивления периферического кровотока PI – с 1,56 до 1,155 и тонуса сосудов RI – с 0,87 до 0,714. Положитель-
ный эффект терапии КГС отмечали через 30 мин, 60 мин и в последующие дни мониторинга МЦР.

Ключевые слова: COVID-19, кислородно-гелиевая терапия, искусственная вентиляция легких, микроциркуляторное 
русло, ультразвуковое исследование
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Summary
The aim. To perform a comparative analysis of microcirculatory bed (MCB) response in patients with viral pneumonia 

(COVID-19), severe course, aggravated by arterial hypertension on artificial lung ventilation (ALV) and thermal oxygen-helium 
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Введение
Современный мир столкнулся с чрезвычайно 

острой проблемой – лечение коронавирусной инфек-
ции (COVID-19) и ее последствий. Применяемая те-
рапия направлена на поддержание жизненно важных 
функций организма и не является специфической. 
Актуальной проблемой является разработка новых 
методов терапии, направленных на скорейшую ста-
билизацию функций пациента и деструкцию вируса.

Исследования показали, что SARS-CoV-2 пора-
жает непосредственно эндотелиальные клетки [1, 2]. 
Это указывает на то, что COVID-19 является сосу-
дистым заболеванием и нарушение регуляции эн-
дотелия сосудов может играть центральную роль в 
патогенезе полиорганных нарушений [3, 4].

Одним из основных проявлений COVID-19 яв-
ляется гипоксия. При этом показано, что причиной 
гипоксии является не только поражение альвеол ле-
гочной ткани, но и непосредственно клеток крови 
эритроцитов. Происходит разрушение гемоглобина 
внутри эритроцитов [5]. Это подтверждается повы-
шением уровня ферритина, D-димера, продуктов 
деградации фибриногена [6]. Данные механизмы 
способствуют развитию гипоксии и гипоксемии.

Одним из способов компенсации гипоксии является 
дыхание кислородом [7]. Использование кислорода для 
дыхания требует строго контроля, поскольку возможны 
побочные эффекты в виде гиперкапнии и угнетения 
дыхательного центра. При повреждении легких виру-
сом SARS-CoV-2 компенсаторные механизмы легких 
не способны справиться с нагрузками, в результате чего 
развивается гиповентиляция, тахипноэ, снижение объ-
емной скорости кровотока и гипоксия, что способствует 
нарушению энергетического обмена в клетках организ-
ма. Восстановление газообмена с использованием для 
дыхания кислорода не всегда является успешным [8], 
поскольку при тяжелом течении заболевания имеет ме-
сто сочетание системной дисфункции эндотелия и акти-
вации тромбоцитарно-сосудистого механизма тромбоза 
с эмболизацией различных органов [1, 9].

 Восстановление эффективной доставки кисло-
рода органам и тканям является основной задачей 
проводимой терапии. В клинической практике для 
лечения больных с гипоксемической формой дыха-
тельной недостаточности с успехом применяется 
терапия термической кислородно-гелиевой смесью 
(КГС). Она показала свою эффективность при лече-
нии тяжелых пневмоний [10], бронхиальной астмы 

[11], хронической обструктивной болезни легких 
(ХОБЛ) [12–14] и других заболеваний.

В настоящее время метод лечения подогреваемы-
ми КГС [15] используется для лечения пациентов с 
COVID-19 в НИИ скорой помощи им. Н. В. Скли-
фосовского [10], в Главном военном клиническом 
госпитале им. Н. Н. Бурденко МО РФ и других ме-
дицинских центрах [16].

Мониторинг состояния системы гемостаза и 
микроциркуляции при COVID-19 очень важен для 
оценки тяжести и прогноза заболевания, а также сво-
евременной коррекции выявленных нарушений [17].

В последние годы кожное кровообращение стало 
доступным и потенциально репрезентативным для 
изучения механизмов функции МЦР. Сосудистая си-
стема едина и поражения ее носят системный харак-
тер [18]. Кроме того, неинвазивные ультразвуковые 
(УЗ) методы исследования делают кожное кровоо-
бращение моделью для изучения функции МЦР при 
различных патологических состояниях [19, 20]. Со-
временные неинвазивные методы диагностики МЦР 
позволяют визуализировать и оценить такие пара-
метры системы микроциркуляции, как направление 
движения кровотока, линейную (прямое измерение) 
и объемную скорости по срезу исследуемой ткани, 
тип преобладающего кровотока: артериолярный, 
венулярный, капиллярный, шунтирующий, что дает 
широкие возможности для диагностики [21].

Целью работы является изучение влияния ма-
сочной искусственной вентиляции легких и дыха-
ния термической кислородно-гелиевой смесью на 
состояние системы микроциркуляции при вирусной 
пневмонии с тяжелым течением, отягощенной арте-
риальной гипертонией.

Материалы и методы исследования
Исследование проведено на базе ГБУЗ МО «Мо-

сковская областная больница им. проф. Розанова В. 
Н.». Всего обследовано 48 пациентов в возрасте 32 – 82 
лет, находящихся в отделении реанимации с диагнозом 
«вирусная пневмония, тяжелое течение» (J12.8, U07.1 
МКБ-10). Этиологическая диагностика COVID-19 про-
водилась при поступлении пациента методом ПЦР в 
лаборатории на Амплификаторе CFX 90 (Bio-Rad 
Laboratories, Inc., США 2021). Для визуализации объ-
ема и степени поражения легочной ткани выполнялась 
компьютерная томография (КТ) легких по стандарт-
ному протоколу без внутривенного контрастирования 

mixture (OHM) therapy. Materials and methods. 9 patients were on mask ALV and 13 received OHM therapy. The OHM therapy 
was performed at gas concentration: O2 – 30 %, He – 70 %; the OHM temperature at the heater output was +95 оС (patients 
received it with t= up to +65 оС). The blood flow parameters in the MCB were recorded by ultrasound dopplerograph, 20 MHz 
sensor on the nail shaft of the thumb. Results. The study has shown that the blood flow parameters in MCB were variable in 
patients on ALV. The increase in the blood flow velocity in MCB was due to blood inflow through the arteriolar link as a result 
of high values of HR (up to 100 beats/min), which ranged 0.741 – 2.428 cm/s on different days of observation. The PI index 
was high – 1.332 , some days its value increased by 13.7–26.7 %. Capillary blood flow indicators were low and averaged 0.181 
cm/s. After OHM therapy, the blood flow velocity increased in all links of MCB: in the arteriolar and capillary by 7 %, in the 
venular almost 3 times as compared to the primary study. The PI index decreased from 1.56 to 1.155, vascular tone RI from 0.87 
to 0.714. The positive effect of OHM therapy was observed after 30 min, 60 min and on subsequent days of MCB monitoring.

Keywords: COVID-19, oxygen-helium mixture, helium-oxygen therapy, artificial lung ventilation, microcirculatory bed, 
ultrasound study

For citation: Skedina M. A., Kovaleva A. A., Manuylov V. M. Application of high-frequency Doppler ultrasound for comparative assessment of the response 
of the microcirculatory bloodstream to artificial ventilation and therapy with an oxygen-helium mixture in patients with severe viral pneumonia caused by 
COVID-19. Regional hemodynamics and microcirculation. 2024;23(4):46–55. Doi: 10.24884/1682-6655-2024-23-4-46-55.

Regional blood circulation and microcirculation 4723 (4) / 2024www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

аппаратом (Brilliance iCT Philips, США, 2021) и соот-
ветствовало рентгенологическим признакам КТ– 3, 4.

Основная терапия проводилась согласно Времен-
ным методическим рекомендациям Министерства 
здравоохранения РФ (версия 10 от 08.02.2021 г.) [7].

Пациенты относились к разным возрастным груп-
пам и имели различные хронические заболевания: у 
45,8 % была выявлена артериальная гипертония (АГ) 
1–2-й степени, у 6,3 % – ишемическая болезнь сердца 
(ИБС), у 31,2 % – сочетание ИБС и сахарного диабета 
2-й степени, 4,1 % страдали ХОБЛ, 2 % – мочекаменной 
болезнью, 4,2 % – хронической венозной недостаточ-
ностью, 6,4 % – не имели сопутствующей патологии.

Поскольку пациенты имели различную сопутству-
ющую патологию, вследствие чего имели дисфунк-
цию эндотелия различной степени выраженности, 
для корректной сравнительной оценки влияния ма-
сочной ИВЛ и термической КГС на систему микро-
циркуляции сопоставляли данные пациентов, кото-
рые страдали умеренной АГ.

Критерии включения пациентов с АГ были следу-
ющими: артериальное давление, определенное путем 
трехкратного измерения, 140/90 мм рт. ст., возраст от 
60 до 70 лет, нормальный уровень глюкозы натощак, 
отсутствие признаков или симптомов сосудистых или 
других сопутствующих заболеваний.

Критериями исключения были: вторичные формы 
артериальной гипертензии – на основании анамнеза и 
стандартных лабораторных анализов, сахарный диабет, 
заболевание коронарных, периферических или мозго-
вых артерий, сердечная недостаточность, почечная не-
достаточность, онкологические заболевания и др.

Протокол исследования был одобрен местным 
комитетом по этике.

Всем пациентам проводилась гипотензивная те-
рапия по показаниям и мониторинг артериального 
давления.

Все пациенты постоянно находились на дыхании 
кислородом, часть из них – на масочной ИВЛ, и со-
ставляли 1-ю группу (n=9), часть получала кислород 
методом инсуффляции. У пациентов, получавших 
кислород методом инсуффляции, проводилась терапия 
КГС – 2-я группа (n=13). Терапия термической КГС 
осуществлялась в положении лежа при помощи инга-
лятора для дыхания подогретой КГС «Ингалит-В2-01» 
производства ЗАО «СКБ ЭО при ИМБП РАН». Ды-
хание КГС проводилось в соответствии с методикой, 
утвержденной Федеральным управлением медико-
биологических и экстремальных проблем при МЗ РФ 
[15], с использованием индивидуального загубника 
при концентрации газов: O2 – 30 %, He – 70 %; при 
температуре КГС на выходе из нагревателя +95 оС (при 
поступлении пациенту – до +65 оС). Режим терапии: 5 
мин ингаляции КГС, 5 мин отдыха – 3 цикла (до 4 раз 
в сутки). Контроль за состоянием пациентов осущест-
влялся с помощью стационарных поверенных пуль-
соксиметров (Armed Y200, Армед, Россия, 2021 г.), 
отображающих частоту пульса (уд./мин) и уровень 
сатурации (SpO2) крови в %.

Терапию КГС проводили до 15 суток, УЗ монито-
ринг системы МЦР проводили до, сразу после, через 
30 мин и 60 мин сеанса КГС. УЗ-мониторинг системы 
МЦР у пациентов на ИВЛ проводили до 21 суток 
(3 раза в сутки).

Таблица 1
Количественные характеристики кровотока, регистрируемые высокочастотным ультразвуковым  

допплерографом у здоровых людей в покое*
Table 1

Quantitative blood flow characteristics recorded by high-frequency ultrasound Doppler in healthy subjects at rest*

Значения показателей при кровотоке с капиллярным кровенаполнением

Показатель Значение Наименование показателя

Vs, см/с 1,732±0,219 Максимальная линейная систолическая скорость

Vm, см/с 1,079±0,181 Средняя линейная скорость по кривой максимальной скорости

Vd, см/с 0,603±0,288 Максимальная линейная диастолическая скорость

Vas, см/с 0,618±0,213 Средняя линейная систолическая скорость

Vam, см/с 0,517±0,215 Средняя линейная скорость по кривой средней скорости

Vad, см/с 0,549±0,261 Средняя линейная диастолическая скорость

Vakd, см/с 0,231±0,102 Конечная диастолическая скорость 

Qs, мл/мин 0,8118±0,103 Объемная систолическая скорость

Qas, мл/мин 0,2435±0,164 Средняя объемная систолическая скорость

Qam, мл/мин 0,1088±0,173 Средняя объемная скорость

PI  
PI=(Vs–Vd)/Vm

1,28±0,491 Индекс Гослинга (индекс пульсации – отражает упруго-эластические свойства 
кровеносных сосудов)

RI  
RI=(Vs–Vd)/Vs

0,8±0,12 Индекс Пурсело (индекс циркуляторного напряжения – отражает состояние 
сопротивления кровотоку дистальнее места измерения) 

*  Обобщенные данные собственных наблюдений ГНЦ РФ-ИМБП РАН за период 2006–2021 гг. [23].
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Значения показателей кровотока в МЦР регистри-
ровали при помощи ультразвукового высокочастот-
ного допплерографа (УВД) «Минимакс-Допплер-К» 
производства ООО «СП-Минимакс» [22], Россия, 
Санкт-Петербург, датчиком с частотой 20 МГц, не-
прерывного излучения. Область исследования – ног-
тевой валик большого пальца руки. Анализировали 
качественные характеристики – допплерограмма и 
количественные характеристики кровотока – значе-
ния линейных и объемных скоростей, а также индек-
сы кровотока, при этом выбирали безартефактный 
фрагмента допплерограммы. Качественный анализ 
позволяет установить доминирующий тип кровотока, 
который может различаться при наличии физиологи-
ческих реакций или патологий со стороны сердечно-
сосудистой системы (ССС).

Оценивали характеристики кровотока, получае-
мые в результате автоматического обсчета спектра 
прибором [21]. Линейные и объемные показатели 
кровотока в МЦР приведены в табл. 1.

Порядок статистической обработки данных. 
Сравнение разных групп пациентов осуществля-
лось с использованием непараметрического критерия 
Манна–Уитни для несвязных групп с принятым уров-
нем значимости р=0,05. Динамика изменения показа-
телей оценивалась при помощи непараметрического 
критерия Вилкоксона для связных групп принятым 
уровнем значимости р=0,05. Данные представлены 
как медианы (Ме) c 25-м процентилем (25-pr) и 75-м 
процентилем (75-pr).

Результаты исследования и их обсуждение

В табл. 2 представлены данные показателей кро-
вотока в МЦР пациентов, находившихся на ИВЛ – 
1 группа и пациентов, получавших терапию КГС – 
2 группа при первом обследовании.

Как видно из данных табл. 2 показатели кровотока 
у пациентов из разных групп практически не отли-
чаются. Они соответствовали низким показателям 
скорости кровотока в артерио-венулярном (Vs, Vd) 
и капиллярном (Vam) звеньях МЦР и средними зна-
чениями индексов кровотока (PI, RI).

В ходе терапии показатели кровотока в МЦР у 
пациентов на масочной ИВЛ (1 группа) носили ва-
риативный характер. Разброс показателей (в тече-
нии ежедневного наблюдения) скорости кровотока 
в артериолярном звене Vs в разные дни наблюдения 
колебался от 0,741 см/с до 2,428 см/с, в венулярном 
звене Vd от 0,112 см/с до 1,35 см/с, в капиллярном 
Vam – от 0,135 см/с до 0,343 см/с, что составляло 
от – 35 % до + 44,6 % от первоначального наблюде-
ния. Состояние сосудов МЦР по данным индексов 
кровотока не было стабильным. Значения индек-
са PI в некоторые дни наблюдения возрастали на 
13,7–26,7 %. Показатели индекса сопротивления 
сосудов RI имели высокие значения за все время 
наблюдения. Состояние ССС у пациентов данной 
группы было напряженным, о чем свидетельствуют 
высокие значения ЧСС до 100 уд./мин. Показатель 
насыщения крови кислородом колебался SpO2 от 
83,5 до 98 %. Устойчивого прироста по кровена-
полнению МЦР у данной группы пациентов не 
отмечено. 

Таблица 2
Значения кровотока в МЦР у пациентов 1 группы (на ИВЛ) и 2 группы (на КГС терапии)  

при первом обследовании
Table 2

Values of blood flow in the MCB in group 1 (AV) and group 2 (OHM therapy) patients at the first examination

Показатель кровотока в МЦР
Группа пациентов

на ИВЛ (n=9), возраст: 61 (60; 63) на терапии КГС (n=13), возраст: 62 (60; 70)

Vs, см/с 0,956 (0,909; 1,35) 0,928 (0,844; 1,144)

Vas, см/с 0,191 (0,178; 0,239) 0,205 (0,186; 0,242)

Vm, см/с 0,715 (0,55; 0,831) 0,643 (0,465; 0,696)

Vam, см/с 0,157 (0,138; 0,179) 0,168 (0,158; 0,17)

Vd, см/с 0,469 (0,047; 0,469) 0,375 (0,122; 0,469)

Vad, см/с 0,134 (0,104; 0,142) 0,145 (0,126; 0,15)

Vakd, см/с 0,165 (0,158; 0,171) 0,165 (0,153; 0,191)

Qs, мл/мин 0,751 (0,714; 1,06) 0,729 (0,663; 0,898)

Qas, мл/мин 0,15 (0,14; 0,188) 0,161 (0,146; 0,19)

Qam, мл/мин 0,124 (0,108; 0,14) 0,132 (0,124; 0,134)

PI 1,011 (0,659; 2,11) 1,182 (0,509; 2,143)

RI 0,657 (0,51; 0,974) 0,835 (0,398; 0,887)

ЧСС, уд/мин 81,5 (73,5; 89,5) 69 (61; 82)

SpO2, % 96,5 (92,5; 98,5) 95 (88; 97)
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Vs=0,741   Vas=0,191    Vm=0,371    Vam=0,138    Vd=0,000   Vad =0,106 Vakd =0,124
Qs =0,582 Qas=0,150 Qam=0,108 PI=1,995 RI=1,000 STI =66,789 K=34,146, M=99,60

* * * *

а

1.
 

Vs =1,022 Vas=0,177 Vm=0,616 Vam=0,135 Vd=0,112 Vad=0,084 Vakd =0,151
Qs =0,803  Qas=0,139  Qam=0,106 PI=1,476 RI=0,890  STI =74,441  K=36,762, M=99,702 

** ** **

б

 

Vs=0,816 Vas=0,150 Vm=0,596 Vam=0,139 Vd=0,469 Vad=0,127 Vakd =0,143
Qs=0,641  Qas=0,118  Qam=0,109  PI=0,582  RI=0,425  STI =73,480 K=33,712, М=99,994

в

Рис. 1. Допплерограммы пациентки из группы 1. (Возраст – 61 год; находилась на ИВЛ, переведена из отделения реанимации 
на 11 день): а – 3-й день (ЧСС – 101 уд/мин, SpО2 – 94 %); показатели кровотока в МЦР снижены, спазмы сосудов (*), высокий индекс RI; б – 

5-й день (ЧСС – 93 уд/мин, SpО2 – 99 %); кровоток капиллярный присутствует артериолярный компонент (**); увеличение показателей линейной 
и объемной скоростей в артериолярном звене МЦР на 40 %, в венулярном звене на 22 %, снижение в капиллярном звене на 5,2 %, снижение 

индекса RI на 11 %; в – 7–й день (ЧСС – 83 уд/мин, SpО2 – 95 %); кровоток капиллярный; снижение показателей линейных и объемных скоростей 
в артериолярном звене МЦР на 20 %, увеличение показателей линейных и объемных скоростей в капиллярном звене на 3 %, в венулярном 

звене более чем в 3 раза, снижение PI на 70,8 %, RI на 57,5 % . Динамика показателей кровотока на допплерограммах б и в (в % выражении) 
представлена относительно а

Fig. 1. Dopplerograms of a female patient from group 1. (Age: 61 years; she was on ALV, transferred from the intensive care unit on 
day 11): а – day 3 (HR – 101 beats/min, SpO2 – 94 %); blood flow indices in the MCB are reduced, vasospasms (*), high RI index; б – day 5 (HR – 

93 beats/min, SpO2 – 99 %); capillary blood flow with arteriolar component (**); increase of linear and volumetric velocity indices in the arteriolar part of 
MCB by 40 %, in the venular part by 22 %, decrease in the capillary part by 5,2 %, decrease of RI index by 11 %; в – 7 day (HR – 83 beats/min, SpO2 – 
95 %); capillary blood flow; decrease of linear and volumetric velocity indices in the arteriolar part of MCB by 20 %, increase of linear and volumetric 

velocity indices in the capillary part by 3 %, in the venular part more than 3 times, decrease of PI by 70,8 %, RI by 57,5 %. Dynamics of blood flow param-
eters on dopplerograms б and в (in % terms) is presented in relation to а

Ðåãèîíàðíîå êðîâîîáðàùåíèå è ìèêðîöèðêóëÿöèÿ50 23 (4) / 2024 www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

Допплерограммы в динамике у пациентки из груп-
пы 1 представлены на рис. 1.

Динамика показателей кровотока в МЦР у паци-
ентов при терапии термической КГС (2-я группа) 
представлена в табл. 3.

Как видно из данных табл. 3, все звенья МЦР реа-
гируют на сеансы дыхания термической КГС. Сразу 
после сеанса отмечается увеличение скорости кро-
вотока в артериолярном (Vs) и капиллярном звене 
(Vam) на 7 %, в венулярном звене (Vd) почти в 3 
раза. Через 30 мин отмечено небольшое снижение 
показателей скорости кровотока относительно по-
казателей сразу после сеанса КГС, но через 60 мин 
значения скорости кровотока в МЦР возрастают. Они 
становятся выше показателей до дыхания КГС в ар-
териолярном звене на 10,3 %, в капиллярном звене на 

2 %, в венулярном звене на 49,6 %. Значения средней 
объемной скорости кровотока выше в исследуемом 
объеме ткани, как сразу после сеанса КГС, так и через 
30 и 60 мин после сеанса. Индексы кровотока (PI и 
RI) сразу после сеанса имели тенденцию к сниже-
нию, однако достоверно увеличивались (р=0,0449, 
р=0,028) в течение 60 мин после дыхания КГС.

Значения ЧСС у пациентов колебались в преде-
лах 69–71 уд./мин, показатель SpО2 был на уровне 
92–94 %. 

Следует отметить положительный эффект терапии 
КГС на состояние МЦР пациентов данной группы 
на следующий день наблюдения до сеанса дыхания 
КГС.

Допплерограммы в динамике у пациента данной 
группы представлены на рис. 2.

Таблица 3
Динамика показателей кровотока в МЦР, ЧСС и SpО2 у пациентов в ходе терапии КГС (2-я группа) 

Представлены усредненные данные за 15 дней наблюдения у всех пациентов данной группы
Table 3

Dynamics of blood flow parameters in MCB, HR and SpO2 in patients during OHM therapy (group 2).  
Averaged data for 15 days of observation in all patients of this group are presented

Показатели кровотока в МЦР 
Точки измерения показателей 

до проведения  
терапии КГС 

сразу после  
терапии КГС

через 30 мин после 
терапии КГС

через 60 мин после 
терапии КГС

Линейные скорости кровотока, см/с Vs 1,05  
(0,844; 1,331)

1,125  
(1,022; 1,369)

1,073  
(0,937; 1,434)

1,158  
(0,928; 1,331)

Vm 0,645  
(0,465; 0,78)

0,665  
(0,54; 0,795)

0,667  
(0,471; 0,776)

0,5775  
(0,483; 0,78)**  

р=0,0897
Vd 0,122  

(0; 0,469)
0,375  

(0; 0,469)
0,234  

(0; 0,384)
0,1825  

(0; 0,469)
Vas 0,228  

(0,193; 0,266)
0,231  

(0,21; 0,257)*  
р=0,0641

0,2535 
(0,193; 0,323)

0,2405  
(0,206; 0,302)

Vam 0,168  
(0,156; 0,189)

0,18  
(0,158; 0,199)

0,1785  
(0,148; 0,203)

0,172  
(0,157; 0,184)

Vad 0,127  
(0,107; 0,146)

0,129  
(0,106; 0,162)

0,116  
(0,109; 0,128)

0,116  
(0,111; 0,138)

Vakd 0,165  
(0,14; 0,192)

0,191  
(0,162; 0,205)

0,1645  
(0,135; 0,191)

0,1735  
(0,143; 0,208)

Объемные скорости кровотока, мл/мин Qs 0,825  
(0,663; 1,046)

0,884  
(0,803; 1,075)

0,843  
(0,736; 1,127)

0,9095  
(0,729; 1,046)

Qas 0,179  
(0,152; 0,209)

0,181  
(0,165; 0,202)

0,1995  
(0,151; 0,254)*  

р=0,0677

0,189  
(0,162; 0,237)

Qam 0,132  
(0,123; 0,148)

0,141  
(0,124; 0,157)

0,1405  
(0,116; 0,16)

0,135  
(0,123; 0,145)

Индексы кровотока PI 1,564  
(1,097; 2,057)

1,155  
(0,901; 1,966)

1,5775  
(1,22; 2,383)

1,6085  
(1,179; 2,263)**  

р=0,0449
RI 0,868  

(0,653; 1)
0,714  

(0,559; 1)
0,9025  

(0,716; 1)
0,972 (0,69; 1)**  

р=0,028
Пульс, уд./мин ЧСС 69 (61; 84) 72 (62; 84) 69 (58; 83) 71 (53; 88)

Уровень сатурации, % SpО2 94 (88; 97) 92 (86; 95)*  
р=0,082

93 (91; 96)**  
р=0,0173

94 (90; 96)**  
р=0,035

* – относительно данных до терапии КГС; ** – относительно данных сразу после терапии КГС.
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Рис. 2. Пример допплерограмм пациентки 2-й группы (возраст – 62 года; получила 11 сеансов терапии КГС, представлены 
допплерограммы 5-го сеанса; переведена из реанимации через 6 дней после поступления): а –перед сеансом (ЧСС – 86 уд./мин, 
SpО2 – 87 %); кровоток капиллярный, спазмы сосудов (*); б – сразу после сеанса (ЧСС – 74 уд./мин, SpО2 – 88 %); кровоток капиллярный; 

снижение линейной и объемной скоростей в артериолярном звене МЦР на 9,5 %, увеличение линейных скоростей в венулярном звене на 27 %, 
увеличение линейных и объемных скоростей в капиллярном звене более чем на 30 %. Снижение индекса PI на 43,5 %; в – через 30 мин после 

сеанса (ЧСС – 101 уд./мин, SpО2 – 85 %); кровоток капиллярный; снижение линейной и объемной скоростей в артериолярном звене МЦР на 12,7 
%, увеличение линейных скоростей в венулярном звене на 15 %, линейных и объемных скоростей в капиллярном звене порядка 20 %. Снижение 
индексов кровотока PI на 56,6 %, RI на 4,5 %; г – через 60 мин после сеанса (ЧСС – 92 уд./мин, SpО2 – 89 %); кровоток капиллярный, снижение 

линейной и объемной скоростей в артериолярном звене МЦР на 4,7 %, увеличение линейной скорости в венулярном звене на 4,5 %. Линейные и 
объемные скорости в капиллярном звене на уровне показателей фрагмента а. Снижение индексов кровотока PI на 50,2 %, RI на 10,0 %. Динамика 

показателей кровотока на допплерограммах б, в и г представлена относительно а
Fig. 2. An example of dopplerograms of a female patient of group 2 (age – 62 years; received 11 sessions of OHM therapy, dopplerograms 
of the 5th session are presented; transferred from intensive care 6 days after admission): а – before session (HR – 86 beats/min, SpO2 – 87 %); 
capillary blood flow, vasospasms (*); б – immediately after session (HR – 74 beats/min, SpO2 – 88 %); capillary blood flow; decrease of linear and volu-
metric velocities in arteriolar part of MCB by 9.5 %, increase of linear velocities in venular part by 27 %, increase of linear and volumetric velocities in 
capillary part by more than 30 %. Decrease in PI index by 43.5 %; в –30 min after the session (HR – 101 beats/min, SpO2 – 85 %); capillary blood flow; 

decrease of linear and volumetric velocities in arteriolar link of MCB by 12.7 %, increase of linear velocities in venular link by 15 %, linear and volumet-
ric velocities in capillary link by about 20 %. Decrease of blood flow indices PI by 56.6 %, RI by 4.5 %; г – 60 min after the session (HR – 92 beats/min, 
SpO2 – 89 %); capillary blood flow, decrease of linear and volumetric velocities in the arteriolar link of MCB by 4.7 %, increase of linear velocity in the 
venular link by 4.5 %. Linear and volumetric velocities in capillary link at the level of indices of fragment а. Blood flow indices PI decreased by 50.2 %, 

RI by 10.0 %. Dynamics of blood flow indices on dopplerograms б, в and г is presented relative to a

 
Vs=1,181 Vas=0,218 Vm=0,404 Vam=0,154 Vd=0,000 Vad=0,108 Vakd =0,163
Qs=0,928 Qas=0,171 Qam=0,121 PI=2,927 RI=1,000 STI =73,415 K=28,483, M=99,826

а
 

Vs=1,069 Vas=0,293 Vm=0,646 Vam=0,207 Vd=0,000 Vad=0,138 Vakd =0,200
Qs=0,839 Qas=0,230 Qam=0,162 PI=1,654 RI=1,000 STI =65,337 K=9.922, M=99,898 

б
 

Vs=1,031 Vas=0,263 Vm=0,776 Vam=0,184 Vd=0,047 Vad=0,124 Vakd =0,219
Qs=0,810 Qas=0,207 Qam=0,145 PI=1,269 RI=0,955 STI =67,046 K=19,082, M=99,806

в
 

Vs=1,125 Vas=0,195 Vm=0,695 Vam=0,154 Vd=0,112 Vad=0,115 Vakd =0,172
Qs=0,884 Qas=0,153 Qam=0,121 PI=1,457 RI=0,900 STI =74,400 K=29,673, M=99,811 

г
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В настоящее время установлено, что наиболее ча-
стым сопутствующим заболеванием, которое ослож-
няет течение COVID-19, является АГ, распространен-
ность которой у пациентов наблюдается от 9 до 35 % 
случаев [24]. В нашем исследовании это составило 
45,8 %. Следует отметить, что у пациентов, страдаю-
щих хроническими сосудистыми заболеваниями, на-
блюдаются нарушения в системе микроциркуляции 
в виде эндотелиальной дисфункции.

Структурные и функциональные изменения во 
всей сосудистой системе являются характерными 
признаками при эссенциальной АГ, в которых задей-
ствованы как активные, так и пассивные механизмы 
регуляции кровотока [25]. Наиболее характерными 
признаками нарушения в системе микроциркуляции 
при АГ являются: вазомоторная дисфункция эндоте-
лия микрососудов, уменьшение дилататорного ре-
зерва МЦР, повышение венулярного кровенаполне-
ния [26], снижение плотности капиллярной сети, при 
этом отмечено снижение как числа функционирую-
щих капилляров, так и общего числа капилляров [18, 
27]. Пациенты с отягощенным анамнезом находятся в 
группе высокого риска при развитии вирусной пнев-
монии COVID-19 и имеют неблагоприятный прогноз 
и высокую вероятность развития декомпенсации сер-
дечно-сосудистых заболеваний [26].

Увеличение уровня «базовой перфузии» кровото-
ка у больных с АГ происходит не за счет увеличения 
капиллярного кровотока, который определяет «ис-
тинную» перфузию тканей, а вследствие усиления 
артерио-венулярного шунтирования кровотока в 
обход капиллярного русла, что создает условия для 
«синдрома обкрадывания кровотока» и формирова-
ния венозного полнокровия [28, 29].

Мониторинг МЦР методом УВД у пациентов при 
вирусной пневмонии с тяжелым течением, отягощен-
ный эссенциальной АГ, на масочной ИВЛ и терми-
ческой терапии КГС показал следующие результаты. 
На масочной ИВЛ увеличение скорости кровотока в 
МЦР происходило за счет притока крови по артери-
олярному звену, Vs колебалась в пределах 0,741 см/с 
до 2,428 см/с, что соответствовало высоким значе-
ниям ЧСС до 100 уд./мин. На допплерограммах от-
четливо видно присутствие артериолярного компо-
нента (рис. 1, б). Данный эффект ИВЛ еще больше 
увеличивает уровень «базовой перфузии», но не 
«истинную» перфузию. Идет небольшая разгрузка 
венулярного звена (увеличение показателя Vd по 
группе с 0,375 см/с до 0,505 см/с), однако показатели 
перферического сопротивления кровотоку остают-
ся высокими. Показатели капиллярного кровотока 
колебались в различные дни наблюдения, но оста-
вались на уровне показателя низких скоростей – от 
0,135 см/с до 0,343 см/с. Элементы спазмов сосудов 
отмечались за весь период наблюдения.

Следует отметить, что в работе [30] показано, что 
у больных на ИВЛ отмечены серьезное повреждение 
гликокаликса и увеличение содержания биомаркеров 
эндотелиальной дисфункции и воспаления по срав-
нению с больными без ИВЛ.

При дыхании термической КГС сразу после се-
анса отмечается увеличение скорости кровотока в 

артериолярном и капиллярном звеньях на 7 %, в ве-
нулярном звене в 3 раза. Снижаются индексы пери-
ферического кровотока и тонуса сосудов с высоких 
значений до средних: PI с 1,564 до 1,155, RI с 0,868 до 
0,714. Наблюдается эффект вазодилатации сосудов, 
Vd возрастает с 0,122 до 0,375, что, по-видимому, 
связано с термическим эффектом КГС. Темпера-
турные эффекты подогретой КГС очень важны для 
организма. При дыхании нагретой КГС происходит 
непосредственная передача тепла тканям организ-
ма (теплопроводность гелия в 5,8 раза выше, чем у 
азота) [31], вследствие чего происходит стимуляция 
тепловых рецепторов верхних дыхательных путей, 
это способствует активации ряда регуляторных ме-
ханизмов, которые, возможно, приводят к вазоди-
латации сосудов органов и тканей и, как следствие, 
к снижению периферического сопротивления току 
крови. Это подтверждается и нашими наблюдения-
ми – индексы периферического кровотока и тонуса 
сосудов снижаются при дыхании термической КГС, 
что увеличивает венозный отток.

Поскольку увеличивается диффузионная спо-
собность в легких [31], то возрастает и оксигенация 
артериальной крови, что способствует улучшению 
обменных процессов и увеличению трофики тканей 
организма. Положительный эффект терапии КГС на-
блюдается длительное время.

Кроме того, термическая КГС не обладает общей 
и специфической токсичностью, мутагенностью, 
эмбриотоксичностью, тератогенностью, канцеро-
генностью, не вызывает аллергии, что позволяет 
использовать ее при различных заболеваниях и со-
стояниях [32].

Следует отметить, что, используя метод УВД 
можно оценить реакцию всех звеньев МЦР на воз-
действие, а не усредненное значение «базовой пер-
фузии» в объеме тканей, как при ЛДФ-исследовании 
[33, 34].

Заключение
При тяжелом течении вирусной пневмонии 

(COVID-19) у пациентов с эссенциальной АГ на 
масочной ИВЛ и при терапии с использованием тер-
мической КГС методом УВД получены количествен-
ные характеристики кровотока в МЦР, позволяющие 
оценить эффект от проводимой терапии. Используя 
метод УВД можно оценить реакцию всех звеньев 
МЦР (артериолярного, венулярного, капиллярного) 
на воздействие. Несмотря на изменения в сосуди-
стой системе при эссенциальной АГ и эндотелиит, 
вызванный коронавирусной инфекцией, отмечается 
положительная реакция МЦР пациентов на терапию 
термической КГС.

Работа выполнена в рамках темы FMFR-2024-
0038 РАН

Благодарности / Acknowledgements
Авторы благодарят А. Т. Логунова – Генерально-

го директора специализированного конструкторско-
го бюро ЭО при Институте медико-биологических 
проблем РАН за предоставленное оборудование для 

Regional blood circulation and microcirculation 5323 (4) / 2024www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

проведения терапии КГС. / The authors thank A. T. 
Logunov, General Director of Specialized Design Bureau 
of Experimental Equipment at the Institute of Biomedi-
cal Problems of the Russian Academy of Sciences, for 
providing equipment for OHM therapy.

Конфликт интересов / Conflict of interest
Авторы заявили об отсутствии конфликта инте-

ресов. / The authors declare that they have no conflict 
of interest.

Литература / References
1. Varga Z, Flammer AJ, Steiger P, Haberecker M, Ander-

matt R, Zinkernagel AS, Mehra MR, Schuepbach RA, Rus-
chitzka F, Moch H. Endothelial cell infection and endotheliitis 
in COVID-19. The Lancet. 2020;395(10234):1417-1418. Doi: 
10.1016/S0140-6736(20)30937-5.

2. Hoffmann M, Kleine-Weber H, Schroeder S, Krüger N, 
Herrler T, Erichsen S, Schiergens TS, Herrler G, Wu NH, 
Nitsche A, Müller MA, Drosten C, Pöhlmann S. SARS-CoV-2 
cell entry depends on ACE2 and TMPRSS2 and is blocked by 
a clinically proven protease inhibitor. Cell. 2020;181(2):271-
280.e278. Doi: 10.1016/j.cell.2020.02.052.

3. Pons S, Fodil S, Azoulay E, Zafrani L. The vascular 
endothelium: the cornerstone of organ dysfunction in severe 
SARS-CoV-2 infection. Crit Care. 2020;24(1):353. Doi: 10. 
1186/s13054-020-03062-7.

4. Teuwen LA, Geldhof V, Pasut A, Carmeliet P. COVID-19: 
the vasculature unleashed. Nat Rev Immunol. 2020;20(7):389-
391. Doi: 10.1038/s41577-020-0343-0.

5. Cui S, Chen S, Li X, Liu S, Wang F. Prevalence of venous 
thromboembolism in patients with severe novel coronavirus 
pneumonia. J Thrombosis Haemostasis. 2020;18(6):1421-
1424. Doi: 10.1111/jth.14830.

6. Xu J, Wang L, Zhao L, Li F, Liu Ji, Zhang L, Li Q, Gu J, 
Liang S, Zhao Q, Liu J. Risk assessment of venous thrombo-
embolism and bleeding in COVID-19 patients. Res Square. 
Preprint. Doi: 10.21203/rs.3.rs-18340/v1.

7. Временные методические рекомендации. Профи-
лактика, диагностика и лечение новой коронавирусной 
инфекции (COVID-19). Приложение 8.1, 8.2.-2. Версия 
10 (08.02.2021). URL: https://static-0.minzdrav.gov.ru/
system/attachments/attaches/000/054/588/original/%D0%
92%D1%80%D0%B5%D0%BC%D0%B5%D0%BD%D
0%BD%D1%8B%D0%B5_%D0%9C%D0%A0_COVID-
19_%28v.10%29-08.02.2021_%281%29.pdf (дата об-
ращения: 01.08.2024). [Vremenny`e metodicheskie reko-
mendatsii. Profilaktika, diagnostika i lechenie novoj koro-
navirusnoj infekcii (COVID-19). Prilozhenie 8.1, 8.2.-2. 
Versiya 10 (08.02.2021). URL: https://static-0.minzdrav.gov.
ru/system/attachments/attaches/000/054/588/original/%D
0%92%D1%80%D0%B5%D0%BC%D0%B5%D0%BD%
D0%BD%D1%8B%D0%B5_%D0%9C%D0%A0_COVID-
19_%28v.10%29-08.02.2021_%281%29.pdf (accessed: 
01.08.2024). (in Russ.)].

8. Громов А.А., Кручинина М.В., Рабко А.В. Корона-
вирусная болезнь COVID-19: неиспользованные возмож-
ности терапии // РуС. мед. журн. – 2020. – № 9. – С. 2–6. 
[Gromov AA, Kruchinina MV, Rabko AV. COVID-19: therapy 
possibilities in reserve. Russ Med J. 2020;9:2-6. (In Russ.)].

9. Tarnawski AS, Ahluwalia A. Endothelial cells and blood 
vessels are major targets for COVID-19-induced tissue in-
jury and spreading to various organs. World J Gastroenterol. 
2022;28(3):275. Doi: 10.3748/wjg.v28.i3.275.

10. Шогенова Л.В., Варфоломеев С.Д., Быков В.И. и др. 
Влияние термической гелий-кислородной смеси на вирус-

ную нагрузку при COVID-19 // Пульмонология. – 2020. – 
Т. 30, № 5. – С.533–543. [Shogenova LV, Varfolomeev SD, 
Bykov VI, Tsybenova SB, Ryabokon’ AM, Zhuravel SV, 
Utkina II, Gavrilov PV, Petrikov SS, Chuchalin AG, Panin AA. 
Effect of thermal helium-oxygen mixture on viral load in 
COVID-19. Pulmonologiya. 2020;30(5):533-543. (In Russ.)]. 
Doi: 10.18093/0869-0189-2020-30-5-533-543.

11. Gluck EH, Onorato DJ, Castriotta R. Heliumoxygen 
mixtures in intubated patients with status asthmaticus and 
respiratory acidosis. Chest. 1990;98:693-698. Doi: 10.1378/
chest.98.3.693.

12. Shogenova LV, Godyaev MY, Tretyakov AV, Kozyr AS, 
Kononikhin AS, Shogenova LV, Chuchalin AG. Effect of 
t-НеО2 on Central hemodynamics and oxygen transport in 
patients with COPD exacerbation and acute respiratory fail-
ure. Eur Respir J. 2019;54:PA2290. Doi: 10.1183/13993003.
congress-2019.PA2290.

13. Jolliet P, Watremez C, Roeseler J, Ngengiyumva JC, 
de Kock M, Clerbaux T, Tassaux D, Reynaert M, Detry B, 
Liistro G. Comparative effects of helium-oxygen and exter-
nal positive endexpiratory pressure on respiratory mechan-
ics, gas exchange, and ventilation-perfusion relationships 
in mechanically ventilated patients with chronic obstructive 
pulmonary disease. Intensive Care Med. 2003;29:1442-1450. 
Doi: 10.1007/s00134-003-1864-2.

14. Beurskens CJ, Wösten-van Asperen RM, Preckel B, Juffer-
mans NP. The Potential of Heliox as a Therapy for Acute Respira-
tory Distress Syndrome in Adults and Children: A Descriptive Re-
view. Respiration. 2015;89:166-174. Doi: 10. 1159/000369472.

15. Павлов Б.Н., Плаксин С.Е., Бойцов С.А., Черкашин Д. 
Методика «Лечение подогреваемыми кислородно-гелиевы-
ми смесями острых воспалительных и бронхообструктив-
ных заболеваний легких с помощью аппарата «Ингалит». 
Утв. ФУ МБЭП при МЗ РФ 26.01.2001. – М., 2001. URL: 
https://www.ingalit.ru/ (дата обращения: 20.08.2024). [Pav-
lov BN, Plaskin SE, Boytsov SA, Cherkashin D. Methods of 
treatment with heated oxygen-helium mixtures of acute inflam-
matory and broncho-obstructive pulmonary diseases using the 
“Ingalit” apparatus. Approved by the FU MBEP under the 
Ministry of Health of the Russian Federation on January 26, 
2001. Moscow, 2001. URL: https://www.ingalit.ru/ (accessed: 
20.08.2024). (in Russ.)].

16. Шогенова Л.В. Эффекты применения гелиокса как 
рабочего газа при проведении ингаляций β2-агонистов 
при помощи небулайзера у больных с обострением БА // 
Эффективная фармакотер. – 2010. – № 27. – С. 34–40. 
[Shogenova LV. Effects of using heliox as a working gas dur-
ing inhalation of β2-agonists using a nebulizer in patients 
with achievements of BA. Effektivnaya farmakoterapiya. 
2010;(27):34-40. (In Russ.)].

17. COVID-19 и сосудистые нарушения (обзор литера-
туры) / Петрищев Н.Н., Халепо О.В., Вавиленкова Ю.А., 
Власов Т.Д. // Регионарное кровообращение и микроцир-
куляция. – 2020. – Т. 19, № 3. – С.90–98. [Petrishchev NN, 
Khalepo OV, Vavilenkova YA, Vlasov TD. COVID-19 and 
vascular disorders (literature review). Regional blood circu-
lation and microcirculation. 2020;19(3):90-98. (In Russ.)]. 
Doi: 10.24884/1682-6655-2020-19-3-90-98.

18. Rossi M, Bradbury A, Magagna A, Pesce M, Taddei S and 
Stefanovska A. Investigation of skin vasoreactivity and blood 
flow oscillations in hypertensive patients: effect of short-term 
antihypertensive treatment. J Hypertension. 2011;29(8):1569-
1576. Doi: 10.1097/HJH.0b013e328348b653.

19. Holowatz LA, Thompson-Torgerson CS, Kenney WL: 
The human cutaneous circulation as a model of generalized 
microvascular function. J Appl Physiol. 2008;105(1):370-372. 
Doi: 10.1152/japplphysiol.00858.2007.

Ðåãèîíàðíîå êðîâîîáðàùåíèå è ìèêðîöèðêóëÿöèÿ54 23 (4) / 2024 www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

20. Roustit M, Cracowski JL. Non-invasive assessment of 
skin microvascular function in humans: an insight into meth-
ods. Microcirculation. 2012;19(1):47-64. Doi: 10.1111/j.1549-
8719.2011.00129.x.

21. Lenasi H, Potočnik N, Petrishchev N, Papp M, Egorki-
na A, Girina M, Skedina M, Kovaleva A. The measurement of 
cutaneous blood flow in healthy volunteers subjected to physi-
cal exercise with ultrasound Doppler imaging and laser Dop-
pler flowmetry. Clin Hemorheol Microcirc. 2017;65(4):373-
381. Doi: 10.3233/CH-16204.

22. Петрищев Н.Н., Васина Е.Ю., Корнеев Н.В. и др. 
Способ определения реактивности сосудов микроциркуля-
торного русла и вазомоторной функции эндотелия с ис-
пользованием высокочастотной допплерографии. – СПб.: 
СП-Минимакс, 2009. – 20 С. [Petrishchev NN, Vasina EYu, Ko-
rneev NV, Skedina MA, Girina MB. The method for determining 
the reactivity of the microvasculature vessels and the vasomotor 
function of the endothelium using high-frequency dopplerography. 
Saint-Petersburg, SP-Minimax, 2009:20. (In Russ.)].

23. Скедина М.А., Ковалева А.А., Носовский А.М. Ана-
лиз показателей кровотока в микроциркуляторном русле 
кожи человека и их связь с показателями центральной 
гемодинамики  // Регионарное кровообращение и микро-
циркуляция. – 2020. – Т. 19, № 4. – С. 76–86. [Skedina MA, 
Kovaleva AA, Nosovsky AM. The analysis of blood flow indi-
cators in the microvascular bed of the human skin and their 
relationship with central hemodynamic parameters. Regional 
blood circulation and microcirculation. 2020;19(4):76-86. (In 
Russ.)]. Doi: 10.24884/1682-6655-2020-19-4-76-86.

24. Guan WJ, Ni ZY, Hu Y. Clinical characteristics of 
coronavirus disease 2019 in China. N Engl J Med. 2020; 
382(18):1708-1720. Doi: 10.1056/Nejmoa2002032.

25. Федорович А.А. Функциональное состояние регу-
ляторных механизмов микроциркуляторного кровотока в 
норме и при АГ по данным ЛДФ // Регионарное кровообра-
щение и микроциркуляция. – 2010. – Т. 9, № 1. – С. 49–60. 
[Fedorovich AA. The functional state of regulatory mechanisms 
of the microcirculatory blood flow in normal conditions and in 
arterial hypertension according to laser Doppler flowmetry. 
Regional blood circulation and microcirculation. 2010;9(1):49-
60. (In Russ.)]. Doi: 10.24884/1682-6655-2010-9-1-49-60.

26. Lippi G, Wong J, Henry BM. Hypertension in patients with 
coronavirus disease 2019 (COVID-19): a pooled analysis. Pol Arch 
Intern Med. 2020;(130):304-309. Doi: 10.20452/pamw.15272.

27. Serne EH, Gans ROB, terMaaten JC, Tangelder GJ, 
Donker AJM, Stehouwer CDA. Impaired skin capillary recruit-
ment in essential hypertension is caused by both functional 
and structural capillary rarefaction. Hypertension. 2001; 
38(2):238-242. Doi: 10.1161/01.hyp.38.2.238.

28. Shore AC. Capillaroscopy and the measurement of cap-
illary pressure. Br J Clin Pharmacol. 2000;50(6):501-503. 
Doi: 10.1046/j.1365-2125.2000.00278.x.

29. Tehrani S, Gille-Johnson P. Microvascular dysfunc-
tion in patients with critical COVID-19, a pilot study. Shock 
(Augusta, Ga.). 2021;56(6):964-968. Doi: 10.1097/SHK. 
0000000000001803.

30. Rovas A, Osiaevi I, Buscher K, Sackarnd J, Tepasse 
PR, Fobker M, Kuhn J, Braune S, Gobel U, Tholking G, Gro-

schel A, Pavenstadt H, Vink H, Kumpers P. Microvascular 
dysfunction in COVID-19: the MYSTIC study. Angiogenesis. 
2021; 24(1):145-157. Doi: 10.1007/s10456-020-09753-7.

31. Гришин В.И., Логунов А.Т., Павлов Н.Б. и др. Кисло-
родно-гелиевые дыхательные смеси. – М.: Нептун XXI век, 
2019. – 136 С. [Grishin VI, Logunov AT, Pavlov NB, Ilinskaya 
EA, Berzin IA, Belova AB. Oxygen-helium breathing mixtures. 
Moscow, Neptun XXI vek, 2019:136. (In Russ.)].

32. Авдеев С.Н., Чучалин А.Г., Белевский А.С. Прото-
кол лечения термическим гелиоксом (t-He/O2) больных c 
синдромом острой и обострением хронической дыхатель-
ной недостаточности. – М.: Российское респираторное 
общество, 2018. – 48 С. [Avdeev SN, Chuchalin AG, Belevskij 
AS. Protocol for the treatment of patients with acute and ex-
acerbation of chronic respiratory failure with thermal heliox 
(t-He/O2). Moscow, Rossijskoe respiratornoe obshchestvo, 
2018:48. (in Russ.)].

33. Вчерашний Д.Б., Ерофеев Н.П., Новосельцев С.В. 
Возможности и ограничения метода лазерной доппле-
ровской флоуметрии // Научные ведомости БелГУ. Серия: 
Медицина. Фармация. – 2014. – Т. 125, № 24. – С. 35–41. 
[Vcherashniy DB, Erofeev NP, Novoseltsev SV. The capabili-
ties and limitations of the laser Doppler flowmetry method. 
Belgorod State University Sci Bull: Medicine, Pharmacy. 
2014;24(195):35-41. (In Russ.)].

34. Vongsavan N, Matthews B. Some aspects of the use of 
laser Doppler flow meters for recordings tissue blood flow. 
Exp Physiol. 1993;78(1):1-14. Doi: 10.1113/expphysiol.1993.
sp003664.

Информация об авторах
Скедина Марина Анатольевна – канд. мед. наук, ведущий 

научный сотрудник, Государственный научный центр Россий-
ской Федерации – Институт медико-биологических проблем 
Российской академии наук, Москва, Россия, e-mail: skedina@
imbp.ru, ORCID: 0000-0003-4369-966X.

Ковалева Анна Александровна – научный сотрудник, Го-
сударственный научный центр Российской Федерации – Ин-
ститут медико-биологических проблем Российской академии 
наук, Москва, Россия, e-mail: inj.ann@rambler.ru, ORCID: 
0000-0002-3697-1007.

Мануйлов Владимир Михайлович – д-р мед. наук, проф-
фессор, главный врач, Московская областная больница 
им. проф. В. Н. Розанова, г. Пушкино, Московская область, 
Россия, e-mail: vm.manuylow@yandex.ru, ORCID: 000-001-
7626-6882.

Authors information
Skedina Marina A. – Candidate (Ph. D.) of Medical Sciences, 

Leading Researcher, Institute of Biomedical Problems of the Rus-
sian Academy of Sciences, Moscow, Russia, e-mail: skedina@
imbp.ru, ORCID: 0000-0003-4369-966X.

Kovaleva Anna A. – Research Associate, Institute of Biomedi-
cal Problems of the Russian Academy of Sciences, Moscow, Rus-
sia, e-mail: inj.ann@rambler.ru, ORCID: 0000-0002-3697-1007.

Manuilov Vladimir M. – M. D., Prof., Chief Physician, Ro-
zanov Moscow Regional Hospital, Pushkino, Russia, e-mail: 
vm.manuylow@yandex.ru, ORCID: 000-001-7626-6882.

Regional blood circulation and microcirculation 5523 (4) / 2024www.microcirc.ru



УДК 616-072.7: 612.13 
DOI: 10.24884/1682-6655-2024-23-4-56-66

Ан. В. Скрипаль1, Д. Г. Верхов1, Фаркад Аль-Бадри1, 
К. В. Машков1, А. Д. Усанов1, А. А. Сагайдачный1, 
И. С. Залетов1, В. А. Клочков2

Оценка микроциркуляции крови и окислительного 
метаболизма биоткани в конечности при изменении  
ее положения методами лазерной допплеровской  
флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии
1 Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования «Саратовский  
национальный исследовательский государственный университет имени Н. Г. Чернышевского», г. Саратов, Россия 
410012, Россия, г. Саратов, ул. Астраханская, д. 83 
2 Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение высшего образования  
«Саратовский государственный медицинский университет имени В. И. Разумовского», г. Саратов, Россия 
410012, Россия, г. Саратов, ул. Большая Казачья, д. 112 
E-mail: skriaplav@info.sgu.ru

Статья поступила в редакцию 26.04.24 г.; принята к печати 05.07.24 г.
Резюме
Введение. Диагностика кровообращения в микрососудах кожи и окислительного метаболизма биоткани позво-

ляет спрогнозировать наличие в организме микроциркуляторных нарушений, оценить их тяжесть и осуществить 
мониторинг терапии. Применение функциональной пробы, связанной с изменением положения всего тела человека 
в пространстве, является известным методом исследования функций вегетативной нервной системы и диагностики 
сердечно-сосудистых заболеваний. Цель. Исследование набора параметров, характеризующих окислительный мета-
болизм и динамику микроциркуляции крови пальца руки при проведении последовательности проб с изменением 
положения верхней конечности методами флуоресцентной спектроскопии и лазерной допплеровской флоуметрии. 
Материалы и методы. Исследование проведено на группе добровольцев из 10 человек в возрасте 21–40 лет. На по-
душечку среднего пальца руки размещалось устройство «ЛАЗМА ПФ» (Россия), реализующее методы лазерной 
допплеровской флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии. У каждого добровольца измерялись параметры микро-
циркуляции при двух положениях руки: «на уровне сердца» и при вертикально поднятой конечности – в положении 
«вверх». Измерения колебаний кровотока проводились непрерывно в течение всех этапов: три раза в двух положе-
ниях. Результаты. Изменение положения конечности из состояния «на уровне сердца» в состояние «вверх» при-
водит к уменьшению средних значений показателей микроциркуляции на величину 12 перф. ед. и окислительного 
метаболизма на величину 7 отн. ед. с одновременным увеличением кофермента НАДН на величину 3 отн. ед., т. е. 
наблюдается однонаправленное изменение показателя микроциркуляции и показателя окислительного метаболизма 
и противоположно направленное изменение значений кофермента НАДН. По результатам измерений кофермента 
НАДН на основании проведенного анализа статистических данных, была обнаружена статистически значимая раз-
ница между положениями руки «на уровне сердца» и «вверх». Эта разница не была выявлена только в первом цикле 
исследования, достоверность p была больше 0,05, между положениями руки 1–2, когда рука находилась «на уровне 
сердца» и затем была поднята «вверх». Также установлено, что с каждым новым циклом измерений вероятностное 
значение p для показателей НАДН при изменении положения руки стабильно уменьшалось, при уровне значимо-
сти p<0,05. Вероятностное значение p стало статистически значимым, начиная со второго цикла исследования. По 
результатам измерений параметра ПОМ было установлено, что вероятностное значение p имело статистическую 
значимость p<0,05 при каждой смене положения руки в каждом цикле. Заключение. Исследования показали, что 
для получения достоверной информации о результатах пробы с изменением положения конечности недостаточно 
провести однократные измерения показателя микроциркуляции или окислительного метаболизма биоткани с по-
мощью лазерной допплеровской флоуметрии. Положение конечности и его изменение приводит к значительным 
изменениям показателей микроциркуляции и окислительного метаболизма, что необходимо учитывать при прове-
дении медицинских и физиологических исследований.

Ключевые слова: микроциркуляция, функциональная проба, лазерная допплеровская флоуметрия, кровоснабжение 
конечности, никотинамид-аденин-динуклеотид, кофермент НАДН, флуоресцентная спектроскопия, окислительный 
метаболизм
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Введение
Диагностика кровоснабжения органов человека 

позволяет оценить вероятность заболеваний раз-
личных органов и систем организма. Применение 
функциональной пробы, связанной с изменением 
положения всего тела человека или его частей, на-
пример конечностей, является методом диагностики 
различных заболеваний сердечно-сосудистой систе-
мы и нарушений функционирования вегетативной 
нервной системы. В настоящее время различают ор-

тостатическую (постуральную) пробу [1], клиноста-
тическую [2], а также пробу с изменением положения 
верхней или нижней конечности [3, 4].

Для регистрации изменения кровотока при прове-
дении пробы с изменением положения конечности ис-
пользуются методы фотоплетизмографии [5], реогра-
фии [6] и лазерной допплеровской флоуметрии [7–9]. 

Основными параметрами при проведении про-
бы с изменением положения конечности являются 
базовый уровень объемного кровотока, амплитуда 
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Summary
Introduction. Diagnostics of blood circulation in skin microvessels and oxidative metabolism of biological tissue allows 

predicting the presence of microcirculatory disorders in the body, assessing their severity and monitoring therapy. The use of 
a functional test related to the change in the position of the entire human body in space is a well-known method for studying 
the functions of the autonomic nervous system and diagnosing cardiovascular diseases. Purpose. To study a set of parameters 
characterizing oxidative metabolism and dynamics of blood microcirculation in the finger during a sequence of tests with the 
change in the position of the upper limb using fluorescence spectroscopy and laser Doppler flowmetry. Materials and Methods. 
The study was conducted on a group of volunteers consisting of 10 people aged 21–40 years. The LAZMA PF device (Russia), 
implementing the methods of laser Doppler flowmetry and fluorescence spectroscopy, was placed on the pad of the middle 
finger. Each volunteer’s microcirculation parameters were measured in two arm positions: «at heart level» and with the limb 
vertically raised in the «up» position. Blood flow oscillations were continuously measured during all stages: three times in 
two positions. Results. A change in the limb position from the «at heart level» to «up» state leads to a decrease in the average 
values of microcirculation indices by 12 perfusion units (p. u.) and oxidative metabolism by 7 relative units (r. u.) with a simul-
taneous increase in the NADH coenzyme by 3 r. u., i.e. there is a unidirectional change in the microcirculation and oxidative 
metabolism parameters and an oppositely directed change of the NADH coenzyme values. According to the results of NADH 
coenzyme measurements, based on the analysis of statistical data, a statistically significant difference was found between the 
«at heart level» and «up» arm positions. This difference was not revealed only in the first cycle of the study, the reliability of 
p was greater than 0.05, between the arm positions 1–2, when the arm was «at heart level» and then raised «up». It was also 
found that with each new measurement cycle, the probability value of p for NADH indicators steadily decreased with a change 
in the arm position, at a significance level of p<0.05. The probability value of p became statistically significant starting from 
the second cycle of the study. Based on the results of oxidative metabolism indicator measurements, it was found that the prob-
ability value of p had a statistical significance of p<0.05 at each change of arm position in each cycle. Conclusion. The studies 
have shown that in order to obtain reliable information about the results of the limb position test, it is not enough to perform 
one-time measurements of the microcirculation indicator or the oxidative metabolism of biological tissue using laser Doppler 
flowmetry. The position of the limb and its change leads to significant changes in microcirculation and oxidative metabolism 
indicators, which should be taken into account when conducting medical and physiological studies.
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переменной составляющей пульсовой волны и спек-
тральные компоненты колебаний кровотока [10–12]. 
Еще одним параметром может быть показатель окис-
лительного метаболизма (ПОМ), получаемый при 
измерениях спектра автофлуоресценции кожи, и 
связанный с изменением уровня кофермента НАДН 
(восстановленный никотинамид-аденин-динуклео-
тид) [13–15]. 

В лазерной допплеровской флоуметрии основны-
ми измеряемыми параметрами являются динамика 
показателя микроциркуляции [16] и спектральные 
компоненты колебаний кровотока [17, 18]. Эти па-
раметры зависят от множества факторов: пола, 
возраста, наличия заболеваний, психологического 
статуса, температуры окружающей среды, питания, 
положения тела в пространстве, приема лекарствен-
ных препаратов и т. д. Поэтому для обеспечения 
воспроизводимости измеряемых параметров могут 
быть использованы методы предварительной функ-
циональной подготовки организма [19]. Информа-
тивные результаты может дать метод многократного 
повторения функциональной пробы.

Для оценки окислительно-восстановительных 
процессов в биологической ткани регистрируют 
амплитуду интенсивности флуоресценции кофер-
мента НАДН методом флуоресцентной спектроско-
пии. Полагают, что концентрация НАДН в биологи-
ческих тканях связана с уровнем насыщения кожи 
кислородом [14]. Уровень НАДН может изменяться 
в течение дня и при физической нагрузке [13], за-
висит от температуры организма и наличия различ-
ных осложнений, например микроциркуляторных 
нарушений при сахарном диабете [15–21]. Кроме 
того, используется показатель ПОМ, связывающий 
нутритивную составляющую перфузии крови и ам-
плитуду флуоресценции коферментов НАДН и ФАД 
(флавин-аденин-динуклеотид) [22–26].

Целью работы явилось исследование набора па-
раметров, характеризующих окислительный метабо-
лизм и динамику циркуляции крови в микрососудах 
пальца руки при проведении последовательности 
проб с изменением положения конечности методами 
флуоресцентной спектроскопии и лазерной доппле-
ровской флоуметрии. 

Материалы и методы исследования
Исследование проведено на группе добровольцев 

из 10 человек в возрасте 21–40 лет мужского пола. 
Участники эксперимента считались здоровыми и не 
имели сердечно-сосудистых заболеваний. Критерия-
ми исключения являлись: курение, высокое давление, 
сахарный диабет, любые проявления ОРВИ и прием 
спазмолитических препаратов. 

Настоящее исследование одобрено Комитетом по 
Этике Саратовского государственного медицинского 
университета им. В. И. Разумовского (протокол № 9 
от 4.04.2023 г.) и проводилось в клинических усло-
виях под наблюдением медицинского персонала. Все 
испытуемые перед участием подписывали информи-
рованное согласие на проведение исследования.

Эксперимент проводился в помещении с темпе-
ратурой воздуха 23±1 оС в положении сидя. На по-

душечку среднего пальца правой руки размещалось 
устройство «ЛАЗМА ПФ» (Россия). В устройстве 
применяется одночастотный лазер с длиной волны 
850 нм, выходной мощностью непрерывного излу-
чения не более 1 мВт и глубиной проникновения в 
кожу около 1 мм [27–31]. Канал флуоресцентной 
спектроскопии включал измерение амплитуды об-
ратно-отраженного излучения на длине волны 365 нм 
(А365), возбуждающего флуоресценцию кофермента 
НАДН, и амплитуды флуоресценции НАДН на длине 
волны 460 нм (А460).

Состояние окислительного метаболизма оцени-
валось по амплитуде флуоресценции биомаркера – 
кофермента НАДН (Анадн) методом флуоресцентной 
спектроскопии:

Также регистрировался показатель окислительно-
го метаболизма, который определяется в относитель-
ных единицах [23]:

где МНУТР – значение нутритивного кровотока:

где МПМ – среднее арифметическое значение пока-
зателя микроциркуляции; Ам, Ан, Ас – амплитуды 
осцилляций кровотока, соответствующие диапазонам 
миогенных, нейрогенных и сердечных колебаний.

У каждого добровольца измерялись параметры 
микроциркуляции при двух положениях руки: «на 
уровне сердца» и при вертикально поднятой конеч-
ности – в положении «вверх». Запись ЛДФ-граммы 
проводилась непрерывно в течение 18 минут: в тече-
ние первых 3 минут рука с датчиком находилась «на 
уровне сердца», затем рука переводилась и удержи-
валась в положении «вверх» в течение следующих 
3 минут, далее рука возвращалась в исходное поло-
жение и цикл измерений повторялся еще два раза. 
Таким образом, в ходе пробы непрерывный сигнал 
микроциркуляции регистрировался трехкратно в 
положении руки «на уровне сердца» и трехкратно 
в положении руки «вверх». При этом в положении 
«вверх» конечность поддерживалась ассистентом 
так, чтобы обеспечить минимальное напряжение 
скелетных мышц руки.

Затем ЛДФ-грамма разбивалась на шесть времен-
ных интервалов, каждый из которых анализировался 
с помощью прилагаемого к устройству «ЛАЗМА-
ПФ» программного обеспечения, включающего 
спектральный вейвлет-анализ выбранных участков 
ЛДФ-граммы. Выбранный интервал времени обе-
спечивал возможность оценки параметров колебаний 
кровотока в миогенном и нейрогенном диапазонах, 
вычисляемых по вейвлет-спектру ЛДФ-граммы, при 
этом исключался переходной участок длительностью 
около 30 секунд. 

Амплитуды колебаний кровотока рассчитыва-
лись по вейвлет-спектру соответствующего участка 

АНАДН =
А460
А365

.

ПОМ =  
МНУТР

АНАДН
,

МНУТР =
МПМ ∙ АМ
АН + АС

,
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ЛДФ-граммы в частотных диапазонах нейрогенной и 
миогенной регуляции: Ан – амплитуда нейрогенных 
колебаний, Ам – амплитуда миогенных колебаний. 
Амплитуда эндотелиальных колебаний не рассчиты-
валась, поскольку временной интервал ЛДФ-граммы 
для нее был очень мал, а увеличение этого времен-
ного интервала при поднятой конечности в положе-
нии «вверх» приводило к дискомфорту участников 
исследования.

Статистическую обработку результатов проводи-
ли с использованием стандартных статистических 
методов пакета программ STATISTICA 10 (StatSoft, 
Inc., США). Сравнение количественных переменных 
в двух зависимых выборках проводили с помощью  
T-критерия Вилкоксона. Этот выбор обусловлен 
размером выборки, которая не имеет нормальное 
распределение. За уровень статистически значимых 
принимали изменения при p<0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение
На рис. 1 приведены ЛДФ-граммы при двух по-

ложениях руки: 1, 3, 5 – рука с датчиком «на уров-
не сердца»; 2, 4, 6 – рука с датчиком в положении 
«вверх». График показателя микроциркуляции по-
казан красной линией, сигнал датчика движения по-
казан черной линией (внизу), изменение температуры 
в области контроля микроциркуляции показано синей 
линией (вверху). 

На рис. 2 приведены графики показателя микро-
циркуляции ПМ для 10 добровольцев.

Как видно на рис. 1, 2, при переводе положения 
руки из горизонтального в вертикальное наблюдает-
ся уменьшение среднего значения показателя микро-
циркуляции ПМ, и наоборот, при переводе положения 
руки из вертикального в горизонтальное наблюдается 
увеличение среднего значения показателя микроцир-
куляции ПМ. Эти гемодинамические эффекты могут 
быть обусловлены реакцией на уменьшение артери-
ального давления в поднятой конечности и ускорение 
оттока венозной крови из поднятой руки [32, 33]. 

У добровольца 22 лет (рис. 1, а) исходное значение 
показателя микроциркуляции сравнительно невысо-
кое. Перевод руки из горизонтального в вертикальное 
(из положения 1 в положение 2) приводит к незначи-
тельному уменьшению показателя микроциркуляции. 
При последующих изменениях положения руки на-
блюдается увеличение разницы в значениях показа-
теля микроциркуляции за счет увеличения кровена-
полнения сосудов при переводе руки из положения 
«вверх» в положение «на уровне сердца».

У добровольца 40 лет (рис. 1, б) исходное среднее 
значение показателя микроциркуляции в положении 
руки «на уровне сердца» уже было высоким, поэтому 
повторение процедуры поднятия руки незначительно 
изменяло разницу в значениях показателя микроцир-
куляции за счет увеличения кровенаполнения сосудов. 

Развитие гиперемии при возвращении руки из по-
ложения «вверх» в положение «на уровне сердца» 
может быть обусловлено вазодилатацией с включе-
нием тех же механизмов, которые вовлечены в раз-
витие эндотелий-зависимой дилатации в процессе 
постокклюзионной гиперемии [34]. 

По результатам измерений показателя микро-
циркуляции ПМ на основании проведенного ана-
лиза статистических данных, была обнаружена ста-
тистически значимая разница между положениями 
руки «на уровне сердца» и «вверх». Эта разница была 
выявлена в каждом цикле измерений. Для оценки 
статистической значимости использовался критерий 
Вилкоксона для зависимых выборок, и в каждом слу-
чае значение p было меньше 0,05. 

На рис. 3 приведены графики изменения ампли-
туды флуоресценции кофермента НАДН для всех 
добровольцев.

На рис. 4 приведены графики изменения показа-
теля окислительного метаболизма (ПОМ) для всех 
добровольцев.

На рис. 5 приведены графики изменения усред-
ненных по всем добровольцам значения параметров 
ПМ (1), АНАДН (2), ПОМ (3).

  

а б
Рис. 1. Примеры ЛДФ-грамм при двух положениях руки: 1, 3, 5 – рука с датчиком 

«на уровне сердца», 2, 4, 6 – рука с датчиком при поднятой конечности в положении 
«вверх», для двух испытуемых: а – возраст добровольца 22 года, б – возраст добровольца 

40 лет. Показатель микроциркуляции (красная линия), сигнал датчика движения (черная линия), 
кривая температуры (синяя линия)

Fig. 1. Examples of LDF-grams in two arm positions: 1, 3, 5 – arm with the sensor «at heart 
level», 2, 4, 6 – arm with the sensor when the limb is raised in the «up» position, for two sub-

jects: а – age of the volunteer 22 years, б – age of the volunteer 40 years. Microcirculation index (red 
line), motion sensor signal (black line), temperature curve (blue line)
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Как видно из рис. 5, для динамики усредненных 
значений параметров ПМ, НАДН, ПОМ свойстве-
нен колебательный характер с возрастанием значений 
ПМ и ПОМ при каждом следующем положении руки 
«на уровне сердца». Изменение положения конеч-
ности из состояния «на уровне сердца» в состояние 
«вверх» приводит к уменьшению усредненных значе-
ний показателей микроциркуляции ПМ на величину 
12 перф. ед. и окислительного метаболизма ПОМ на 
величину 7 отн. ед. с одновременным увеличением 
кофермента НАДН на величину 3 отн. ед. При этом 
изменение флуоресценции кофермента НАДН про-
исходит в противофазе по отношению к параметрам 
ПМ и ПОМ, изменяющимся синфазно.

 

Рис. 8. Динамика амплитуд нейрогенных (Ан) и миогенных 
(Ам) колебаний, усредненных по группе добровольцев

Fig. 8. Dynamics of the amplitude of neurogenic oscillations (Aн) 
and the amplitude of myogenic oscillations (Aм) averaged over the 

group of volunteers

 

Рис. 2. Динамика показателя микроциркуляции (ПМ)  
при изменении положения руки для всех добровольцев

Fig. 2. Dynamics of the microcirculation index (ПМ)  
when changing the arm position for all volunteers

 

Рис. 3. Динамика флуоресценции кофермента АНАДН при из-
менении положения руки для всех добровольцев

Fig. 3. Dynamics of NADH coenzyme fluorescence (АНАДН) 
when changing the arm position for all volunteers

 
Рис. 4. Динамика показателя окислительного метаболизма 

(ПОМ) при изменении положения руки для всех добровольцев
Fig. 4. Dynamics of the oxidative metabolism index (ПОМ)  

when changing the arm position for all volunteers

 
Рис. 5. Динамика значений параметров ПМ (1), АНАДН (2), 

ПОМ (3), усредненных по группе добровольцев 
Fig. 5. Dynamics of ПМ (1), АНАДН (2), ПОМ (3)  

averaged over the group of volunteers

 

Рис. 6. Динамика амплитуды нейрогенных колебаний (Ан) при 
изменении положения руки для всех добровольцев

Fig. 6. Dynamics of the amplitude of neurogenic oscillations (Aн) 
with a change in the arm position for all volunteers

 

Рис. 7. Динамика амплитуды миогенных колебаний (Ам) при 
изменении положения руки для всех добровольцев

Fig. 7. Dynamics of the amplitude of myogenic oscillations (Aм) 
when changing the arm position for all volunteers
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По результатам измерений кофермента НАДН на 
основании проведенного анализа статистических 
данных, была обнаружена статистически значимая 
разница между положениями руки «на уровне серд-
ца» и «вверх». Эта разница не была выявлена только 
в первом цикле исследования достоверность p была 
больше 0,05, между положениями руки 1–2, когда 
рука находилась «на уровне сердца» и затем была 
поднята «вверх». Также установлено, что с каждым 
новым циклом измерений, вероятностное значение 
p для показателей НАДН при изменении положения 
руки стабильно уменьшалось, при значимом уровне 
p<0,05. Вероятностное значение p стало статистиче-
ски значимым, начиная со второго цикла исследова-
ния. По результатам измерений параметра ПОМ было 
установлено, что вероятностное значение p имело 
статистическую значимость p<0,05 при каждой смене 
положения руки в каждом цикле.

На рис. 6 приведены графики изменения ампли-
туды нейрогенных колебаний Ан для всех добро-
вольцев.

На рис. 7 приведены графики изменения амплиту-
ды миогенных колебаний Ам для всех добровольцев.

На рис. 8 приведены графики изменения усреднен-
ных по всем добровольцам амплитуд нейрогенных 
колебаний Ан и амплитуд миогенных колебаний Ам.

Графики изменения амплитуды нейрогенных 
и миогенных колебаний тонуса микрососудов хо-
рошо коррелируют с изменением положения руки 
при проведении пробы с изменением положения ко-
нечности (рис. 7, 8). При поднимании конечности 
среднее значение амплитуд колебаний микроцирку-
ляции уменьшается. Причем разница в значениях 
показателя микроциркуляции между положениями 
руки «на уровне сердца» и в положении «вверх» была 
минимальной на первом этапе и возрастала на двух 
последующих этапах. 

По результатам анализа амплитуд нейрогенных 
и миогенных колебаний Ан и колебаний Ам было 
установлено, что вероятностное значение p имело 
статистическую значимость p<0,05 при смене поло-
жения руки в каждом из трех этапов.

На рис. 9 приведены диаграммы разброса вели-
чины микроциркуляции, НАДН и ПОМ при двух по-
ложениях руки: 1, 3, 5 – рука с датчиком «на уров-
не сердца»; 2, 4, 6 – рука с датчиком в положении 
«вверх».

Как видно из рис. 9, разброс величины микро-
циркуляции в различных положениях руки и на раз-
ных этапах пробы с изменением положения конеч-

ности слабо изменяется. Разброс значений параметра 
НАДН при повторных пробах уменьшается, а пара-
метра ПОМ увеличивается. Причем наибольший раз-
брос параметра ПОМ наблюдается в положении руки 
«на уровне сердца» на третьем этапе.

На рис. 10 приведены диаграммы разброса ам-
плитуды нейрогенных колебаний Ан и амплитуды 
миогенных колебаний Ам при двух положениях руки: 
1, 3, 5 – рука с датчиком «на уровне сердца»; 2, 4, 
6 – рука с датчиком в положении «вверх».

Как видно из рис. 10, разброс амплитуды ней-
рогенных колебаний Ан и амплитуды миогенных 
колебаний Ам при двух положениях руки возраста-
ет к третьему этапу. Причем если к третьему этапу 
разброс амплитуды нейрогенных колебаний Ан воз-
растает в положении руки на «уровне сердца», то 
разброс амплитуды миогенных колебаний Ам так-
же возрастает и в положении конечности, поднятой 
«вверх». 

Проведенные исследования динамики показате-
лей гемодинамики микроциркуляторного русла и 
флуоресцентной спектроскопии хорошо коррели-
руют как с изменением показателя микроциркуля-
ции при изменении положения конечности [9, 32, 
33, 35–37], так и с изменением амплитуды флуо-
ресценции кофермента НАДН [14, 38, 39, 40, 41]. 
При этом обнаружено, что проведение трехкратной 
функциональной пробы способствует увеличению 
достоверности исследований и увеличивается при 
проведении второго и третьего циклов исследо-
вания. 

Динамика показателя микроциркуляции (рис. 2, 5) 
хорошо коррелирует с изменением кровяного давле-
ния в артериях при изменении положения руки [32, 

   

Рис. 9. Разброс значений ПМ, АНАДН и ПОМ при двух положениях руки: 1, 3, 5 – рука 
c датчиком «на уровне сердца»; 2, 4, 6 – рука с датчиком в положении «вверх»

Fig. 9. Spread of ПМ, АНАДН and ПОМ values at two arm positions: 1, 3, 5 – arm with the 
sensor «at heart level»; 2, 4, 6 – arm with the sensor in the «up» position

  

Рис. 10. Разброс амплитуды нейрогенных колебаний (Ан)  
и амплитуды миогенных колебаний (Ам) при двух положениях 

руки: 1, 3, 5 – рука с датчиком «на уровне сердца»;  
2, 4, 6 – рука с датчиком в положении «вверх»

Fig. 10. Spread of the amplitude of neurogenic oscillations (Aн) 
and the amplitude of myogenic oscillations (Aм) at two arm posi-
tions: 1, 3, 5 – arm with the sensor «at heart level»; 2, 4, 6 – arm 

with the sensor in the «up» position
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33, 35]. Изменения амплитуд нейрогенных и миоген-
ных колебаний микрососудов (рис. 6–8) хорошо соот-
ветствуют изменениям показателя микроциркуляции 
при изменении положения руки. При перемещении 
руки из положения «на уровне сердца» в положение 
«вверх» уменьшение показателя микроциркуляции 
связано с уменьшением кровотока в артериальной 
части сосудистой системы и, следовательно, с вазо-
констрикцией, при которой амплитуды нейрогенных 
и миогенных колебаний микрососудов уменьшаются, 
что согласуется с результатами работ [6, 8, 32, 37]. 
Расхождение представленных результатов с результа-
тами ряда работ [4, 33, 35] можно объяснить тем, что 
сигналы, регистрируемые лазерным допплеровским 
флоуметром и фотоплетизмографом, имеют различ-
ную техническую реализацию.

В отличие от поведения показателя микроцир-
куляции при изменении положения руки амплитуда 
флуоресценции кофермента НАДН имеет проти-
воположную динамику поведения (рис 3, 5). Это 
обусловлено тем, что при достаточном уровне окси-
генации (высоком уровне перфузии) уровень НАДН 
понижается, поскольку он активно используется в 
процессах окислительного фосфорилирования. При 
недостаточном уровне оксигенации уровень НАДН 
повышается, так как его окисление замедляется из-
за отсутствия конечного акцептора электронов (кис-
лорода) в дыхательной цепи [42]. При положении 
руки «на уровне сердца» в митохондриях происходит 
процесс окислительного фосфорилирования за счет 
высокого уровня кислорода, при этом НАДН окис-
ляется до НАД+, что важно для поддержания клеточ-
ного метаболизма и производства АТФ [43, 44, 45]. 
При положении руки «вверх» и дефиците кислоро-
да, окислительное фосфорилирование замедляется, 
так как кислород является конечным акцептором 
электронов в дыхательной цепи митохондрий. При 
этом наблюдается накопление НАДН в митохондри-
ях из-за снижения способности окислить НАДН до 
НАД+ [46, 47, 48]. 

Показатель окислительного метаболизма (рис. 4, 
5) имеет сходную с перфузией динамику изменения 
при проведении проб [49], но демонстрирует уве-
личение изменения усредненных значений между 
двумя положениями руки при каждом следующем 
повторении пробы. Кроме того, при применении про-
бы с изменением положения руки показатель ПОМ 
отражает преимущественно динамику перфузии, а не 
собственно окислительного метаболизма. В услови-
ях относительной сохранности перфузии метаболизм 
можно оценивать по флуоресценции НАДН, при этом 
не требуется корректировка на перфузию.

Разброс значений измеряемых показателей ПМ, 
АНАДН, ПОМ, Ан и Ам при двух положениях руки у 
исследуемой группы добровольцев имеет различные 
величины и различный характер.

Разброс значений показателя ПМ (рис. 9) в поло-
жении руки «на уровне сердца» (состояние покоя для 
испытуемого) уменьшается в повторяющихся про-
бах. Разброс значений АНАДН (рис. 10) в положе-
нии руки «вверх» больше, чем в положении руки «на 
уровне сердца», что свидетельствует об увеличении 

чувствительности этого параметра к состоянию окис-
лительного метаболизма, вызванного уменьшением 
кровотока в конечности в этом положении. Разброс 
значений ПОМ (рис. 9) больше в положении руки «на 
уровне сердца», а его возрастание свидетельствует 
о возрастании роли окислительного метаболизма в 
состоянии покоя с каждой последующей пробой.

Разброс значений Ан (рис. 10) больше в положе-
нии руки «на уровне сердца» и возрастает с каждой 
следующей пробой, что свидетельствует о симпати-
ческой активизации гладкомышечных клеток сосудов 
руки. Разброс значений Ам (рис. 10) больше в по-
ложении руки «вверх» и возрастает с каждой следу-
ющей пробой, что свидетельствует об активизации 
миогенного ответа гладкомышечных клеток сосудов 
после колебательного изменения трансмурального 
давления [32].

Следует отметить, что приведенные результаты 
измерений выполнены на группе добровольцев, отно-
сящихся к категории здоровых испытуемых. При на-
личии различных сосудистых заболеваний динамика 
проанализированных параметров может отличаться 
от представленной.

Заключение
Исследования показали, что для получения досто-

верной информации о результатах пробы с изменени-
ем положения конечности недостаточно провести од-
нократные измерения микроциркуляции с помощью 
лазерной допплеровской флоуметрии. На результаты 
измерений влияют как исходные факторы состояния 
человека: пол, возраст, наличие заболеваний, психо-
логический статус, температура окружающей среды, 
прием лекарственных препаратов и т. д., так и началь-
ный уровень микроциркуляции. Последний фактор 
в значительной мере компенсируется многократным 
повторением пробы, при этом увеличивается воспро-
изводимость результатов методики.

Измерения амплитуд нейрогенных и миогенных 
колебаний микрососудов дают информацию о тонусе 
артериальной части сосудистой системы, поскольку 
не всегда уменьшение или увеличение показателя 
микроциркуляции однозначно связано с вазокон-
стрикцией или вазодилатацией.

Важным параметром является амплитуда флуо-
ресценции кофермента НАДН, получаемая методом 
флуоресцентной спектроскопии. Регистрация этого 
параметра при проведении функциональных проб 
может быть значима вследствие более высокой чув-
ствительности этого параметра к состоянию локаль-
ного сужения сосудов или окклюзии.

Показатель окислительного метаболизма имеет 
динамику изменения, сходную с динамикой показа-
теля микроциркуляции при проведении проб, поэто-
му при применении пробы с изменением положения 
руки показатель ПОМ отражает динамику как пер-
фузии, так и окислительного метаболизма.

Также можно сформулировать следующие выводы 
по предложенной функциональной пробе, характер-
ной для группы здоровых испытуемых.

1. Непрерывный контроль динамики показателя 
микроциркуляции и показателей окислительного 
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метаболизма в процессе проведения пробы с изме-
нением положения конечности стал доступен благо-
даря использованию беспроводной версии прибора 
для проведения лазерной допплеровской флоуметрии 
«ЛАЗМА ПФ».

2. При изменении положения конечности из со-
стояния «вверх» в состояние «на уровне сердца» 
наблюдается реакция, проявляющаяся в увеличении 
среднего уровня показателя микроциркуляции выше 
исходного (базового). Вид реакции аналогичен той, 
что регистрируется в процессе развития постокклю-
зионной гиперемии, обусловленной эндотелий-зави-
симой вазодилатацией. 

3. При однократном и двухкратном повторении 
пробы с изменением положения конечности из со-
стояния «вверх» в состояние «на уровне сердца» в 
группе здоровых испытуемых наблюдается увеличе-
ние амплитуды нейрогенных и миогенных колеба-
ний кровотока в микроциркуляторном русле, а также 
увеличение показателя окислительного метаболизма. 
При этом данная проба приводит к снижению значе-
ния кофермента НАДН.

4. При изменении положения конечности из состо-
яния «на уровне сердца» в состояние «вверх» проба 
приводит к уменьшению средних значений показате-
лей микроциркуляции и окислительного метаболизма 
с одновременным увеличением кофермента НАДН, 
т. е. наблюдается однонаправленное изменение по-
казателя микроциркуляции и показателя окислитель-
ного метаболизма и противоположно направленное 
изменение значений кофермента НАДН. 

5. Разброс значений измеряемых показателей ПМ, 
АНАДН, ПОМ, Ан и Ам при двух положениях руки 
имеет различные величины и различную динамику, 
что может быть использовано для получения новой 
диагностической информации о состоянии сосуди-
стого русла.
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Резюме
Введение. Целью данного исследования является оценка изменений микроциркуляции крови в коже области лба, 

щек и нижних конечностей в процессе выполнения инверсионной позы йоги с использованием портативных ана-
лизаторов лазерной допплеровской флоуметрии у здоровых добровольцев. Материалы и методы. В исследовании 
приняли участие 25 волонтеров, средний возраст которых составил 37 [35–44] лет. Изменения микроциркуляции 
крови оценивались методом лазерной допплеровской флоуметрии с помощью 6 приборов «ЛАЗМА ПФ». Устройства 
попарно фиксировались на лбу в области бассейна надглазничных артерий, области щек и на первых пальцах стоп 
симметрично справа и слева. Трехэтапный протокол исследования включал в себя положение покоя лежа на спине 
перед инверсионной позой (6 мин), инверсионную позу (3 мин) и положение покоя лежа на спине после инверси-
онной позы (6 мин). Для каждой исследуемой зоны оценивали показатель микроциркуляции (ПМ), нутритивный 
кровоток (Мнутр), амплитуды эндотелиальных (Аэ), нейрогенных (Ан), миогенных (Ам), дыхательных (Ад) и сердечных 
(Ас) осцилляций. Результаты. В области лба при переходе из положения лежа в инверсионную позу наблюдается 
увеличение ПМ на 21,7 %, при возвращении в положение лежа ПМ снижается, но остается значимо выше, чем в 
исходном положении лежа. Мнутр в области лба остается стабильным. Аэ, Ан, Ам и Ас до и после инверсионной позы 
остаются без значимых изменений, для Ад отмечено статистически значимое изменение при сохранении медианных 
значений. В области щек при переходе из положения лежа в инверсионную позу наблюдается увеличение ПМ на 
35,6 %, а при возвращении в положение лежа ПМ продолжает расти, при этом Мнутр имеет тенденцию к увеличе-
нию. Наблюдается значимое увеличение Ад (на 50 %) и Ас (на 42,9 %), а также тенденция на увеличение Аэ, Ан, Ам. 
В области стоп ПМ уменьшается на 55,6 %, но после возвращения в горизонтальное положение, по сравнению с 
исходным, повышается на 27,4 %, а Мнутр возрастает на 42,9 %. Наблюдается статистически значимое увеличение 
Аэ (на 28,6 %), Ам (на 40 %), Ад (на 50 %) и Ас (на 50 %). Заключение. Инверсионное положение тела существенно 
влияет на микроциркуляцию крови во всех исследуемых областях. Показатель микроциркуляции значимо увеличива-
ется после выполнения инверсионной позы как в коже лба, так и щек, однако амплитуды дыхательных и сердечных 
осцилляций тканевой перфузии увеличиваются только в коже щек, не изменяясь значимо или со сдвигом медианы 
в коже лба, что подтверждает особенности регуляции микрокровотока в области бассейна надглазничных артерий. 
В коже пальцев ног после выполнения инверсионного положения значимо возрастают показатель микроциркуляции 
и нутритивный кровоток, а также амплитуды эндотелиальных, миогенных, дыхательных и сердечных осцилляций 
тканевой перфузии. Можно сделать предположение, что инверсионные позы йоги могут быть полезны в клинической 
практике в реабилитации лиц с нарушением кровообращения нижних конечностей.

Ключевые слова: микроциркуляция крови; йога; инверсионная поза; лазерная допплеровская флоуметрия; порта-
тивные анализаторы
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Введение
Йога представляет собой древнюю систему пси-

хофизиологического саморазвития, включающую в 
себя широкий арсенал гимнастических, дыхатель-
ных и когнитивных упражнений. В настоящее вре-
мя физиологические эффекты практики йоги пред-
ставляют собой объект активного научного изучения: 
количество публикаций в базе данных Pubmed, по-
священных вегетативным и кардиопульмональным 
эффектам йоги, ее влиянию на качество жизни при 
различной патологии, за последние 10 лет выросло 
в 20 раз (достигнув в 2023 году количества более 
850 научных работ). В том числе изучалось влияние 
дыхательных упражнений йоги на регионарную ми-
кроциркуляцию крови, а именно – продемонстриро-
вано значимое влияние дыхательных упражнений на 

показатель микроциркуляции, нутритивный крово-
ток, эндотелиальный и нейрогенный механизмы ре-
гуляции кожного микрокровотока, а также показаны 
значимые регионарные различия [1, 2]. 

В йоге широко применяются инверсионные 
позы – положения тела, в которых ноги находятся 
выше уровня головы. Подобные упражнения также 
используются в медицинской практике и в физиче-
ской реабилитации. Известно, что подъем ног или 
наклон туловища вниз приводят к увеличению ве-
нозного возврата [3–5]. Возвышенное положение 
ног является эффективным способом для снижения 
отеков и рутинно используется после хирургических 
операций и травм нижних конечностей [6–8]. По-
мимо вышеупомянутых существуют потенциально 
полезные, но малоизученные варианты терапевтиче-
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Summary
Introduction. This study aimed to assess blood microcirculation changes in the skin of the forehead, cheeks and lower 

extremities before, during and after performing a yoga inverted pose, using wearable laser Doppler flowmetry analyzers in 
healthy volunteers. Materials and methods. The study involved 25 volunteers, with an average age of 37 [35–44] years. Blood 
microcirculation changes were evaluated by laser Doppler flowmetry using six LAZMA PF wireless wearable devices, placed 
in pairs on the supraorbital artery regions of the forehead, cheeks and on the first toes of the feet, symmetrically on the right 
and left. A three-phase study protocol included a supine position before the inverted pose (6 minutes), the inverted pose (3 min-
utes), and a supine position after the inverted pose (6 minutes). Measurements included the index of microcirculation (Im), 
nutritive blood flow (Imn), the amplitude of endothelial (Ae), neurogenic (An), myogenic (Am), respiratory (Ar) and cardiac 
(Ac) oscillations for each investigated area. Results. Transitioning from the supine position to the inverted pose increases the 
forehead Im by 21.7 %; when returning to the supine position, Im decreases but remains significantly above the baseline. Imn 
in the forehead area remains stable. Ae, An, Am and Ac before and after the inversion show no significant changes. Ar shows 
a statistically significant change while maintaining the median values. In the cheek area, when transitioning from the supine 
position to the inverted pose, there is a 35.6 % increase in Im, and upon returning to the supine position, Im continues to rise 
while Imn tends to increase. There is a significant increase in Ar (by 50 %) and Ac (by 42.9 %), as well as a tendency to increase 
Ae, An, Am. Im in the feet area decreases by 55.6 %, but after returning to the horizontal position, compared to the initial state, 
it increases by 27.4 % and Imn increases by 42.9 %. There is a statistically significant increase in Ae (by 28.6 %), Am (by 40 
%), Ar (by 50 %) and Ac (by 50 %). Conclusion. Findings revealed significant impacts of the inversion position on the blood 
microcirculation in all investigated areas. The index of microcirculation significantly increases after performing the inverted 
pose both in the skin of the forehead and cheeks. However, the respiratory and cardiac oscillation amplitudes increases only 
in the skin of the cheeks, without changing significantly or with a median shift in the forehead skin, which confirms the pecu-
liarities of microcirculatory regulation in the supraorbital artery area. In the toe skin after performing the inverted position, the 
index of microcirculation and nutritive blood flow, as well as the amplitudes of myogenic, respiratory and cardiac oscillations 
of tissue perfusion increase significantly.  We can assume that inverted yoga poses may be beneficial in clinical practice for 
rehabilitating individuals with lower extremity circulatory disorders.

Keywords: blood microcirculation, yoga, inverted pose, laser Doppler flowmetry, wearable devices
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ского применения инверсионных поз. Инверсионная 
терапия может облегчать симптомы дегенератив-
но-дистрофических заболеваний межпозвоночных 
дисков поясничного отдела позвоночника и суще-
ственно снижать необходимость в хирургическом 
вмешательстве [9, 10]. Однако, по мнению некоторых 
исследователей, данная терапия может быть связана 
с определенными рисками для здоровья из-за измене-
ний гемодинамики в области головы [11, 12]. Между 
тем, существуют данные о том, что инверсионные 
позы йоги влияют на гемодинамику, уменьшая ча-
стоту сердечных сокращений и снижая артериальное 
давление [13]. Инверсионные позы являются важной 
составляющей практики йоги, которая в наши дни 
широко распространена во всем мире [14]. Еще раз 
отметим, что йога как метод физической реабилита-
ции имеет доказанную эффективность при заболе-
ваниях сердечно-сосудистой и дыхательной систем, 
оказывает положительное влияние на психическое 
здоровье и улучшает функцию опорно-двигательного 
аппарата [15–18]. Тем не менее в отношении влияния 
инверсионных поз йоги на показатели гемодинамики 
все еще наблюдается недостаток научных данных.

Развитие современных технологий дает возмож-
ность неинвазивной диагностики и мониторинга 
различных функций организма. Кожа человека яв-
ляется наиболее доступным органом и может быть 
использована в качестве репрезентативной модели 
всей системы микроциркуляции крови человека [19, 
20]. За последние десятилетия лазерная допплеров-
ская флоуметрия (ЛДФ) стала широко используемым 
методом оценки микроциркуляторных процессов 
[21, 22]. Портативные анализаторы, реализующие 
ЛДФ, позволяют регистрировать перфузию крови 
одновременно в нескольких анатомических участках 
тела [23, 24]. В данной работе отдельный интерес 
представляет микроциркуляция крови в коже лба, так 
как эта область снабжается надглазничной артерией 
(НГА), которая является ветвью внутренней сонной 
артерии (ВСА). ВСА проходит через надглазничное 
отверстие, обеспечивает кровоснабжение мышцы, 
поднимающей верхнее веко, и питание кожи лба [25]. 
Несколько современных научных работ основаны на 
предположении, что флуктуации микроциркуляции 
крови, наблюдаемые в бассейне НГА, в определенной 
степени соответствуют процессам, происходящим в 
бассейне ВСА [1, 26, 27].

В исследовании [28] оценивалось изменение па-
раметров микроциркуляции крови в инвертирован-
ном положении тела с использованием портативных 
устройств ЛДФ на различных частях тела, включая 
кожу лба. Авторы использовали положение Тренде-
ленбурга (−15o) на инверсионном столе. Согласно 
полученным данным, по сравнению с вертикальным 
положением, в инвертированном положении наблю-
далось увеличение показателя микроциркуляции в 
конечностях, но не в области лба. В результате авторы 
сделали предположение о высоком потенциале меха-
низмов ауторегуляции кровотока в области головы.

Таким образом, целью данного исследования 
является оценка изменений кожной микроциркуля-
ции крови в области головы и нижних конечностей 

в процессе выполнения инверсионной позы йоги у 
здоровых добровольцев с помощью распределенной 
системы портативных анализаторов ЛДФ.

Материалы и методы исследования
В исследовании приняло участие 25 здоровых 

женщин-добровольцев, средний возраст которых со-
ставил 37 [35–44] лет, индекс массы тела 20,1 [19,0–
21,7] кг/‌м2. Волонтеры отобрались из числа студентов 
образовательных программ профессиональной пере-
подготовки Санкт-Петербургского института восточ-
ных методов реабилитации. Все участницы обладали 
навыками выполнения инверсионных поз йоги. Экспе-
риментальное исследование одобрено Этическим ко-
митетом Федерального государственного бюджетного 
образовательного учреждения высшего образования 
«Санкт-Петербургский государственный универси-
тет» № 02-251 (РК № 115-03-13 от 21 июня 2023 г.) в 
соответствии с принципами Хельсинкской Деклара-
ции. Все добровольцы перед началом исследования 
подписали информированное согласие.

Для регистрации кожной микроциркуляции кро-
ви использовалась распределенная система из шести 
портативных лазерных анализаторов микроциркуля-
ции крови «ЛАЗМА ПФ» (ООО «НПП „ЛАЗМА“», 
Москва). Метод ЛДФ основан на анализе лазерного 
излучения, отраженного от движущихся эритроцитов 
в ткани [28]. Два анализатора симметрично закрепля-
лись на лбу в области надглазничных артерий, два – в 
области щек, где кровоснабжение обеспечивается из 
бассейна других сосудов (ветвей наружной сонной 
артерии) [29], а третья пара приборов размещалась 
на подошвенной поверхности первых пальцев стопы 
(рис. 1). Анализаторы ЛДФ фиксировались на пальцах 
ног стандартными креплениями, на лбу – с использо-
ванием трубчатого бинта № 5, на щеках – с помощью 
медицинского эластичного бинта шириной 8 см, натя-
нутого от теменной области до подбородка. Чтобы не 
допустить чрезмерного давления на кожу, натяжение 
бинта регулировалось увеличением или уменьшением 
расстояния, на котором фиксировались крепления.

Исследования проводились в лаборатории с под-
держиваемым микроклиматом (температура воздуха 
+23 оС, влажность 40–60 %). Встроенные датчики 
температуры непрерывно регистрировали температу-
ру кожи в каждой из исследуемых зон на протяжении 
всего процесса регистрации данных.

Для исследования влияния инверсионной позы 
йоги на микроциркуляцию крови разработан 3-этап-
ный протокол исследования (таблица).

Рис. 1. Схема расположения анализаторов ЛДФ
Fig. 1. Arrangement of LDF analyzers

Regional blood circulation and microcirculation 6923 (4) / 2024www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

Положение покоя лежа на спине представляло 
собой удобную позу на гимнастическом коврике. 
Руки располагались по бокам от туловища, ладоня-
ми вверх. Стопы естественным образом опускались в 
стороны. При выполнении инверсионной позы йоги 
таз располагался на валике высотой 30 см, ноги под-
нимались вверх, затылок и лопатки оставались на 
коврике, руки вытягивались в стороны и сгибались 
в локтях (рис. 2). Переход из одного положения в 
другое выполнется волонтером самостоятельно. 

Во время каждого из трех этапов для каждой ис-
следуемой зоны регистрировался показатель микро-
циркуляции (ПМ), измеряемый в перфузионных (от-
носительных) единицах (пф. ед.). ПМ пропорциона-
лен количеству эритроцитов в единице объема ткани 
и их средней скорости. Типовые примеры регистри-
руемого во времени показателя микроциркуляции 
представлены на рис. 3.

Метод ЛДФ позволяет проводить оценку меха-
низмов регуляции микроциркуляции крови, таких 
как эндотелиальный (Аэ), нейрогенный (Ан), миоген-
ный (Ам), дыхательный (Ад) и сердечный (Ас) [22]. 
Частота осцилляций эндотелиального диапазона – от 
0,005 Гц до 0,02 Гц, нейрогенного – 0,02–0,046 Гц, 
общего миогенного – 0,047–0,145 Гц, холинергиче-

ского  – 0,16–0,18 Гц, дыхательного – 0,2–0,4 Гц и 
сердечного – 0,8–1,6 Гц [30, 31]. Также проводился 
расчет нутритивного кровотока (Мнутр), который харак-
теризует движение крови через капилляры, где проис-
ходят метаболические процессы [21]. Для областей без 
артериоло-венулярных анастомозов (АВА), а именно 
кожи лба и щек, Мнутр рассчитывался по формуле:
                            Мнутр = ПМ/ПШ,                           (1)
где Мнутр  – нутритивный кровоток, ПМ  – среднее 
значение показателя микроциркуляции, ПШ – по-
казатель шунтирования.

Подошвенная кожа стоп содержит АВА, в связи 
с чем для расчета нутритивного кровотока исполь-
зуется следующая формула:
                        Мнутр = ПМ/(1+ПШ),                     (2)
где Мнутр  – нутритивный кровоток, ПМ  – среднее 
значение показателя микроциркуляции, ПШ  – по-
казатель шунтирования.

Показатель шунтирования (ПШ) отражает относи-
тельные доли шунтового ненутритивного кровотока 
и рассчитывается по формуле [32]: 
                            ПШ = ПШ1 + ПШ2,                       (3)
где ПШ1  – показатель шунтирования, связанный 
с различиями тонуса и/или скоростей перфузии в 
микрососудах нутритивных и ненутритивных путей 
кровотока непосредственно в пределах микроцирку-
ляторного русла, ПШ2 – показатель шунтирования, 
связанный с различиями перфузии микрососудов и 
более крупных сосудистых сегментов (артерий, ве-
нул и вен) в случаях артериальной гиперемии или 
венозного застоя.

Расчет ПШ1 для зон с АВА проводился по фор-
муле:
                                 ПШ1 = Ан/Ам,                           (4)
где ПШ1  – показатель шунтирования, связанный 
с различиями тонуса и/или скоростей перфузии в 
микрососудах нутритивных и ненутритивных путей 
кровотока непосредственно в пределах микроцирку-
ляторного русла, Ан – амплитуда осцилляций нейро-
генного симпатического диапазона частот, Ам – ам-
плитуда колебаний миогенного механизма регуляции. 

Для зон без АВА формула ПШ1 имеет следующий 
вид: 
                               ПШ1 = Амакс/Ам,                         (5)
где ПШ1  – показатель шунтирования, связанный 
с различиями тонуса и/или скоростей перфузии в 
микрососудах нутритивных и ненутритивных путей 
кровотока непосредственно в пределах микроцирку-
ляторного русла, Амакс – максимальная усредненная 
амплитуда осцилляций, доминирующая по величине 
среди всех активных тонус-формирующих диапазо-

Протокол исследования

Research protocol

Этап исследования Описание Длительность, мин

1 Регистрация данных в положении покоя, лежа на спине 6

2 Регистрация данных во время выполнения инверсионной позы йоги 3

3 Регистрация данных в положении покоя, лежа на спине 6

И т о г о 15

Рис. 2. Инверсионная поза йоги
Fig. 2. Inverted yoga pose
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нов частот 0,005–0,145 Гц, Ам – амплитуда колебаний 
миогенного механизма регуляции. 

ПШ2 учитывается только если его значение пре-
вышает единицу, расчет при этом происходит вне за-
висимости от наличия АВА по следующей формуле:
                              ПШ2 = Ас(д)/Ам,                           (6)
где ПШ2 – показатель шунтирования, связанный с 
различиями перфузии микрососудов и более круп-
ных сосудистых сегментов (артерий, венул и вен) в 
случаях артериальной гиперемии или венозного за-
стоя, Ас(д) – доминирующая амплитуда осцилляций 
среди колебаний дыхательного и сердечного ритмов, 
Ам – амплитуда колебаний миогенного механизма ре-
гуляции. 

Ввиду ограниченного размера выборки для опре-
деления статистической значимости различий при 
сравнении трех и более зависимых выборок исполь-
зовался парный тест Вилкоксона. Данные представ-
лены с использованием медианного значения (Me), 
а также нижнего и верхнего квартилей ([Q1–Q3]).

Результаты исследования и их обсуждение
Микроциркуляция крови в области лба. На рис. 4 

представлены усредненные между правой и левой 
сторонами измерения данные показателя микро-
циркуляции (рис. 4, а) и нутритивного кровотока 
(рис. 4, б) для области лба. 

При переходе из исходного положения лежа в 
инверсионную позу в области лба выявлено стати-
стически значимое увеличение показателя микро-
циркуляции (12,9 [10,1–17,7] пф. ед. vs 15,7 [11,6 – 

22,5] пф. ед.). При возвращении в положение лежа 
(13,4 [11,3–21,5] пф. ед.) тканевая перфузия значимо 
снижается, однако в положении лежа после инвер-
сионной позы по сравнению с этапом до инверси-
онной позы наблюдалось статистически значимое 
увеличение показателя микроциркуляции. Данная 
динамика свидетельствует об увеличении интенсив-
ности кровотока в коже лба во время выполнения 
инверсионной позы. 

При сравнении этапов «до» и «после» выполне-
ния инверсионной позы, в области лба статистиче-
ски значимых изменений нутритивного кровотока 
не наблюдалось (5,8 [3,1 – 8,0] пф. ед. до и 5,5 [4,0–
7,8] пф. ед. на этапе после инверсионной позы), что 
говорит о стабильном уровне капиллярной состав-
ляющей кровотока на фоне общего увеличения тка-
невой перфузии.

Значения амплитуд эндотелиальных, нейроген-
ных, миогенных и сердечных осцилляций ткане-
вой перфузии до (Аэ = 0,4 [0,3–0,6] пф. ед.; Ан = 0,5 
[0,4–0,6] пф. ед.; Ам = 0,6 [0,5–0,7] пф. ед.; Ас = 1,1 
[0,8–1,2] пф. ед.) и после (Аэ = 0,4 [0,2–0,6] пф. ед.; 
Ан = 0,5 [0,3–0,7] пф. ед.; Ам = 0,5 [0,5–0,6] пф. ед.; 
Ас = 1,0 [0,8–1,1] пф. ед.) выполнения теста не име-
ют статистически значимых различий. Однако для 
амплитуд колебаний дыхательного генеза отмечено 
статистически значимое изменение, подтвержденное 
парным тестом Вилкоксона (p≤0,05), при сохранении 
медианных значений (Ад = 0,25 [0,19–0,31] пф. ед. – 
до инверсионной позы, Ад = 0,25 [0,21–0,33] пф. 
ед. – после нее). Данный результат свидетельствует 

Рис. 3. Репрезентативные ЛДФ-граммы исследования, полученные на лбу в области над-
глазничной артерии (а), области щеки (б) и подошвенной поверхности первого пальца 

стопы (в)
Fig. 3. Representative LDF-grams of the study obtained on the forehead in the supraorbital artery 

area (a), cheek area (б), and plantar surface of the first toe (в)

а

б

в
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об индивидуальной реакции организма на переверну-
тую асану. Можно предположить, что такое поддер-
жание микрососудистого тонуса на одном уровне вне 
зависимости от положения ног относительно головы 
испытуемых свидетельствует о работе механизмов 
поддержания гомеостатического постоянства данных 
зон исследования. 

Микроциркуляция крови в области щек. На рис. 
6 представлены усредненные между правой и левой 
сторонами измерения данные показателя микро-
циркуляции (рис. 6, а) и нутритивного кровотока 
(рис. 6, б) для щечной области на уровне углов рта. 

При переходе из исходного положения лежа в ин-
версионную позу в области щек наблюдалось ста-
тистически значимое увеличение показателя микро-
циркуляции (10,1 [8,3–13,7] пф. ед. vs 13,7 [11,0–16,6] 
пф. ед.). При возвращении в положение лежа (14,2 
[12,0–18,3] пф. ед.) изменение показателя микроцир-
куляции также является статистически значимым. 
Также стоит отметить, что при возвращении в поло-
жение лежа после инверсионной позы интенсивность 
кровотока в области щек значительно выше базового 
уровня, что свидетельствует о сохранении притока 
крови к данной области.

Нутритивный кровоток при возвращении в по-
ложение лежа после инверсионной позы (4,9 [3,7–
8,0] пф. ед.) имеет лишь тенденцию к увеличению, 
по сравнению с первым этапом (4,4 [2,8–6,0] пф. ед.).

В щечной области исследования после выпол-
нения инверсионной позы йоги наблюдается зна-
чительное увеличение амплитуд дыхательных (0,3 
[0,2–0,3] пф. ед.) и сердечных (1,0 [0,7–1,2] пф. ед.) 
осцилляций по сравнению с фоновой регистрацией 
параметров тканевой перфузии (0,2 [0,1–0,2] пф. ед. и 
0,7 [0,5–0,8] пф. ед. соответственно). Отдельно стоит 
отметить, что приток артериальной крови в микро-
сосудистое русло (увеличение амплитуд сердечных 
колебаний) на этапе после выполнения инверсионной 
позы наблюдается в щечной области исследования, 
как и тенденции на увеличение амплитуд активных 
механизмов регуляции (эндотелиального, нейроген-
ного, миогенного), но в кожных покровах лба реакция 
механизмов регуляции кровотока на инверсионную 
позу отсутствует, что подтверждает предположения 
о различной регуляции микроциркуляторного русла 
в коже лица.

Микроциркуляция крови в области стоп. На рис. 8 
представлены усредненные между правой и левой 

Рис. 4. Изменения показателя микроциркуляции (а) и нутритивного 
кровотока (б) в области лба. * – статистически значимая разница под-

тверждена парным тестом Вилкоксона, p≤0,05
 Fig. 4. Changes in the Index of microcirculation (a) and nutritional 

blood flow (б) in the forehead area. * – statistically significant difference 
confirmed by the paired Wilcoxon test, p≤0.05

а б

а б в г д

Рис. 5. Амплитуды эндотелиальных (а), нейрогенных (б), миогенных (в), дыхательных (г) и сердечных (д) осцилляций тканевой 
перфузии до и после перевернутой позы йоги в области лба. * – статистически значимая разница подтверждена парным тестом 

Вилкоксона, p≤0,05
Fig. 5. Amplitudes of endothelial (a), neurogenic (б), myogenic (в), respiratory (г), and cardiac (д) oscillations of tissue perfusion in the 

forehead area before and after the inverted yoga pose. * – statistically significant difference confirmed by the paired Wilcoxon test, p≤0.05
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сторонами измерения данные показателя микро-
циркуляции (рис. 8, а) и нутритивного кровотока 
(рис. 8, б) для области стоп. 

В области стоп наблюдается статистически зна-
чимое снижение показателя микроциркуляции во 
время выполнения инверсионной позы по сравне-
нию с фоновой регистрацией параметров микро-
циркуляторного русла (11,3 [8,5–13,8] пф. ед. vs 
5,0 [4,6–5,8] пф. ед.). Подобная реакция тканевой 
перфузии свидетельствует об оттоке крови из ис-
следуемой области. После возвращения ног в гори-
зонтальное положение на уровне тела статистически 
значимо повышается показатель микроциркуляции 
(14,4 [10,3–17,8] пф. ед.) до наиболее высоких зна-
чений по сравнению с первым и третьим этапами 
исследования. 

Нутритивный кровоток также значительно уве-
личивается на этапе после выполнения инверсион-
ной позы по сравнению с этапом до нее (2,8 [1,8–
3,7] пф. ед. vs 4,0 [2,4–5,2] пф. ед.). 

Статистически значимое увеличение амплитуд эн-
дотелиальных (0,9 [0,6–1,2] пф. ед.), миогенных (0,7 
[0,4–1,0] пф. ед.), дыхательных (0,3 [0,2–0,3] пф. ед.) 
и сердечных (1,2 [0,8–1,5] пф. ед.) осцилляций на 

третьем этапе исследования по сравнению с первым 
этапом (0,7 [0,4–1,0] пф. ед., 0,5 [0,4–0,9] пф. ед., 
0,2 [0,2–0,3]  пф. ед., 0,8 [0,7–1,3] пф. ед. соответ-
ственно) свидетельствует о дилатации микрососудов 
и снижении их тонуса.

Таким образом, снижение сосудистого тонуса, 
рост нутритивного кровотока и показателя микроцир-
куляции при возвращении волонтеров в горизонталь-
ное положение тела после инверсионной позы йоги 
свидетельствует о происходящей гиперкомпенсации 
оттока крови на втором этапе исследования. 

Данные о микроциркуляции крови в области лба 
представляют отдельный интерес, поскольку изме-
нения кровообращения в области НГА могут корре-
лировать с изменениями мозгового кровообращения 
[1, 26, 27]. По сравнению с исходным положением 
лежа на спине при выполнении инверсионной позы 
йоги в области лба наблюдалось увеличение показа-
теля микроциркуляции (изменение медианного зна-
чения составило 2,8 пф. ед., или 21,7 %). Обращает 
на себя внимание увеличение межквартильного раз-
маха. У отдельных лиц выявляется снижение пока-
зателя микроциркуляции, что указывает на высокую 
адаптивную изменчивость интенсивности кровотока 

Рис. 6. Изменения показателя микроциркуляции (а) и нутритивного 
кровотока (б) в области щек. * – статистически значимая разница под-

тверждена парным тестом Вилкоксона, p≤0,05
Fig. 6. Changes in the index of microcirculation (a) and nutritional blood 

flow (б) in the cheeks area. * – statistically significant difference confirmed 
by the paired Wilcoxon test, p≤0.05

а б

а б в г д

Рис. 7. Амплитуды эндотелиальных (а), нейрогенных (б), миогенных (в), дыхательных (г) и сердечных (д) осцилляций тканевой 
перфузии до и после перевернутой позы йоги в области щек. * – статистически значимая разница подтверждена парным тестом 

Вилкоксона, p≤0,05
Fig. 7. Amplitudes of endothelial (a), neurogenic (б), myogenic (в), respiratory (г), and cardiac (д) oscillations of tissue perfusion in the 
cheeks area before and after the inverted yoga pose. * – statistically significant difference confirmed by the paired Wilcoxon test, p≤0.05
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у разных волонтеров. Нутритивный кровоток при 
выполнении инверсионной позы, как и амплиту-
ды осцилляций микрокровотока (кроме дыхатель-
ных), остается неизменным. Таким образом, полу-
ченные результаты отчасти совпадают с данными 
авторов [28], которые в результате исследования 
изменений микроциркуляции крови в положении 
Тренделенбурга пришли к выводу, что микрокро-
воток кожи лба обладает высокими способностями к 
ауторегуляции. При возвращении в положение лежа, 
по сравнению с инверсионной позой, показатели 
микроциркуляции оставались без значимых изме-
нений, но по сравнению с исходным состоянием 
параметры в области лба увеличились.

В области щек при выполнении инверсионной 
позы также наблюдалось увеличение показателя 
микроциркуляции. При возвращении в положение 
лежа, по сравнению с инверсионной позой, показа-
тель микроциркуляции значительно возрос по срав-
нению с исходным состоянием. 

При сравнении динамики механизмов регуляции 
микрокровотока до и после выполнения инверсион-
ной позы отмечается отсутствие значимой реакции 
в коже лба и в то же время – значимый рост ампли-

туд дыхательных и сердечных осцилляций тканевой 
перфузии в коже щек на уровне углов рта. Данные 
различия могут свидетельствовать о том, что бас-
сейн НГА, в отличие от других участков кожи лица, 
действительно имеет свои особенности регуляции. 
Нельзя исключать также влияния и морфологических 
различий микроциркуляторного русла кожи лба и 
щек, включая сосудистые бассейны, однако в лите-
ратуре имеются лишь ограниченные данные об этом. 

В стопах во время выполнения инверсионной позы 
произошло значимое снижение показателя микро-
циркуляции и нутритивного кровотока. При возвра-
щении из инверсионной позы в положение лежа оба 
параметра существенно возросли и оказались выше, 
чем в исходном состоянии. При этом, по сравнению 
с другими зонами в стопах, медианные значения ну-
тритивного кровотока в абсолютных значениях пре-
терпели наибольшие изменения – 1,2 пф. ед. (43 %). 
Таким образом, эффект инверсионной позы остается 
и после ее выполнения. Можно сделать предполо-
жение, что инверсионные позы йоги могут быть по-
лезны в клинической практике в реабилитации лиц с 
нарушением кровообращения нижних конечностей, 
например при сахарном диабете. Известно, что у лиц 

Рис. 8. Изменения показателя микроциркуляции (а) и нутритивного 
кровотока (б) в области стоп. * – статистически значимая разница под-

тверждена парным тестом Вилкоксона, p≤0,05
Fig. 8. Changes in the Index of microcirculation (a) and nutritional blood 

flow (б) in the feet area. * – statistically significant difference confirmed by 
the paired Wilcoxon test, p≤0.05
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Рис. 9. Амплитуды эндотелиальных (а), нейрогенных (б), миогенных (в), дыхательных (г) и сердечных (д) осцилляций тканевой 
перфузии до и после перевернутой позы йоги в области стоп. * – статистически значимая разница подтверждена парным тестом 

Вилкоксона, p≤0,05
Fig. 9. Amplitudes of endothelial (a), neurogenic (б), myogenic (в), respiratory (г), and cardiac (д) oscillations of tissue perfusion in the 

feet area before and after the inverted yoga pose. * – statistically significant difference confirmed by the paired Wilcoxon test, p≤0.05
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с этим заболеванием на ранних стадиях выявляются 
микроциркуляторные нарушения [33, 34].

При выполнении инверсионной позы отмечаются 
изменения в микрогемодинамике, схожие с теми, ко-
торые происходят при других вариациях постураль-
ной пробы [35, 36]. Так, выполнение инверсионной 
позы может привести к значительным гемодинами-
ческим изменениям, включая усиление венозного от-
тока из нижней половины тела и перераспределение 
объемов крови из нижней в верхнюю часть тела [37]. 
Такая динамика параметров микрокровотока, в том 
числе снижение активности работы механизмов ре-
гуляции микроциркуляции крови и уменьшение объ-
ема циркулирующей крови в нижних конечностях за 
счет усиления венозного оттока и снижения прито-
ка артериальной крови, характерна для организма в 
условиях микрогравитации (невесомости) во время 
космического полета [38].

Заключение
Таким образом, инверсионное положение тела 

существенно влияет на микроциркуляцию крови во 
всех исследуемых областях – коже лба (бассейнов 
НГА), щек и подошвенной поверхности больших 
пальцев ног. Показатель микроциркуляции значи-
мо увеличивается после выполнения инверсионной 
позы, как в коже лба, так и щек. Также в коже лба и 
щек отмечаются статистически значимые изменения 
в амплитуде дыхательных осцилляций, однако в коже 
лба не наблюдается сдвига медианного значения, что 
может свидетельствовать об индивидуальной реак-
ции организма на перевернутую асану. Амплитуда 
сердечных осцилляций тканевой перфузии увеличи-
вается только в коже щек, существенно не изменяясь 
в коже лба, что подтверждает особенности регуля-
ции микрокровотока в бассейне НГА. В коже паль-
цев ног после выполнения инверсионного положения 
значимо возрастают показатель микроциркуляции и 
нутритивный кровоток, а также амплитуды эндоте-
лиальных, миогенных, дыхательных и сердечных 
осцилляций тканевой перфузии. 

Для уточнения механизмов регуляции микро-
кровотока и интерпретации наблюдаемых эффектов 
при выполнении инверсионных поз йоги необходи-
мы дальнейшие исследования с участием большей 
группы волонтеров разного пола.
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Резюме
Введение. Операции на органах брюшной полости и передней брюшной стенке составляют около 23,5–25,5 % всех 

хирургических вмешательств. Частота инфекционно воспалительных осложнений после них широко варьирует и до-
стигает 67 %. Роль адекватного функционирования системы микроциркуляции крови в заживлении ран неоднократно 
подтверждена литературными данными. Для трактовки патологии необходимо определить особенности физиологи-
ческого функционального статуса микроциркуляции крови передней брюшной стенки. Цель. Изучить особенности 
локальной микроциркуляции крови в различных областях передней брюшной стенки и их возрастные изменения. 
Материалы и методы. Были обследованы две группы добровольцев: 30 молодых условно здоровых лиц (средний 
возраст 21±0,7 лет) и 30 пациентов хирургического отделения Клинической больницы им. Н. А. Семашко без пато-
логии органов брюшной полости и брюшной стенки (средний возраст 62±5,9 года). Применяли методику лазерной 
допплеровской флоуметрии (ЛДФ) на аппарате «ЛАЗМА ПФ» (НПП «ЛАЗМА», РФ). Измерения проводили на коже 
передней поверхности средней трети левого предплечья и в 9 областях передней брюшной стенки. Результаты. В 
первой группе максимальный показатель микроциркуляции крови был определен в надлобковой области – 7,24±1,99 
пф. ед. Статистически значимая разница имела место между показателями базального кровотока верхнего и нижнего 
этажей брюшной стенки со средним (p<0,05). Среди пациентов пожилого возраста показатель микроциркуляции крови 
на предплечье (5,19±0,78 пф. ед.) был сопоставим со значениями во всех областях передней брюшной стенки. Вели-
чины показателя микроциркуляции крови в девяти областях передней брюшной стенки не отличались между собой, 
находясь в пределах 4,25–4,94 пф. ед. Заключение. При планировании исследований микроциркуляции крови в тканях 
брюшной стенки необходимо учитывать конкретную анатомическую область и возраст пациентов.

Ключевые слова: лазерная допплеровская флоуметрия, микроциркуляция крови, передняя брюшная стенка, ана-
томические особенности
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Summary
Introduction. Operations on the abdominal cavity organs and the anterior abdominal wall account for about 23.5–25.5 % of all 

surgical interventions. The incidence of infectious inflammatory complications after them varies widely and reaches 67 %. The 
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Введение
Успехи хирургического лечения определяются 

как технологическими особенностями выполнения 
операции, так и ведением пациентов в послеопера-
ционном периоде. Ключевым событием этого вре-
менного промежутка является раневой процесс. Его 
течение определяется локальными условиями, к ко-
торым относится в том числе ангиотрофика [1]. Роль 
адекватного функционирования системы микроцир-
куляции крови в заживлении ран неоднократно под-
тверждена литературными данными [2–5]. Извест-
но, что для микроциркуляторного русла характерна 
пространственная гетерогенность [6, 7]. Конкретные 
микроциркуляторные параметры передней брюшной 
стенки изучены мало, но информация о них была бы 
полезной для оценки эффективности восстановления 
организма в послеоперационном периоде.

Операции на органах брюшной полости и перед-
ней брюшной стенке составляют около 23,5–25,5 % 
всех хирургических вмешательств. Частота инфек
ционно воспалительных осложнений после них ши-
роко варьирует и достигает 67 % [8]. Среди них встре-
чаются в том числе флегмоны передней брюшной 
стенки, летальность при которых составляет около 
31,8 % [9].

Морфологические и функциональные особен-
ности передней брюшной стенки с точки зрения 
условия протекания раневого процесса изучали 
различными способами. И. И. Малков и др. гисто-
логически исследовали фрагменты мышечно-апонев-
ротического слоя брюшной стенки у лабораторных 
животных после экспериментальной аллопластики 
и выявили значительную роль микроциркуляторно-
го компонента в перестройке рубцовой ткани [10]. 
В работе R. E. Giunta et al. сообщается о результатах 
проведения рентгеноскопии ICG лоскутов передней 
брюшной стенки крыс для определения пороговых 
значений тканевой перфузии, ниже которых с высо-
кой вероятностью происходит развитие некроза [11].

Есть данные о гистологическом исследовании 
срезов подкожно-жировой клетчатки нижней части 
живота с оценкой особенностей микроциркуляции 
крови в них с позиции перспектив развития жиро-
вого некроза после пластических операций [12]. 
Некоторые авторы выполняли измерение толщины 

передней брюшной стенки от кожи до париетальной 
брюшины, оценивая взаимосвязь расстояния от по-
верхностных слоев кожи живота до магистральных 
сосудов, а также зависимость этой величины от ин-
декса массы тела [13]. В итальянском исследовании 
C. Pirri et al. проведены гистологическое и иммуно-
гистохимическое исследование фрагментов фасций 
передней брюшной стенки для оценки выраженности 
сосудистой сети в них [14]. Все эти методы требовали 
для своей реализации инвазивных манипуляций либо 
использование трупного материала, в части случаев – 
лабораторных животных. Однако для определения 
физиологических отправных точек оценки кровоо-
бращения в системе микроциркуляции крови перед-
ней брюшной стенки представляется актуальным по-
иск неинвазивной методики обследования человека, 
не требующей высоких временных и материальных 
затрат. Одной из таких представляется лазерная доп-
плеровская флоуметрия [15–18].

При анализе литературных источников нами най-
дено лишь несколько работ, посвященных изучению 
особенностей микроциркуляции крови передней 
брюшной стенки с применением лазерной доппле-
ровской флоуметрии. Это, прежде всего, публикация 
В.И. Козлова и др., посвященная особенностям кож-
ной микроциркуляции крови в различных областях 
тела. В ней, в том числе, упоминаются результаты 
исследования кожной перфузии на передней брюш-
ной стенке [19]. Публикация К. В. Валиахмедовой 
и др. посвящена изучению кровотока в различных 
областях кожи живота, но акцент в ней сделан на его 
динамике при острой хирургической патологии [20]. 
Стоит отметить, что в упомянутых работах исполь-
зовался Фурье-анализ колебаний кровотока, а в на-
стоящее время появилась возможность применения 
вейвлет-преобразования. Одним из современных 
направлений исследования микроциркуляции кро-
ви является использование портативного лазерного 
анализатора. Его конструктивные особенности позво-
ляют получить отличные от стационарных вариантов 
ЛДФ с оптоволоконным зондом результаты [21].

Цель исследования – изучить особенности ло-
кальной микроциркуляции крови в различных об-
ластях передней брюшной стенки и их возрастные 
изменения.

role of adequate functioning of the microcirculation system in wound healing has been repeatedly confirmed by the literature. To 
interpret the pathology, it is necessary to determine the features of the physiological functional status of the anterior abdominal 
wall microcirculation. Purpose of the study. Study the features of local blood microcirculation in various areas of the anterior 
abdominal wall and their age-related changes. Materials and methods. Two groups of volunteers were examined: 30 young 
conditionally healthy persons (average age 21±0.7   years) and 30 patients of the Surgical Department of the Semashko Clinical 
Hospital without pathology of abdominal organs and abdominal wall (average age 62±5,9   years). Laser Doppler flowmetry (LDF) 
technique was used on the LAZMA PF device (OOO NPP LAZMA, Russia). Measurements were performed on the skin of the 
anterior surface of the middle third of the left forearm and in 9 regions of the anterior abdominal wall. Results. In the first group, 
the maximum microcirculation index was determined in the suprapubic region – 7.24±1.99 perfusion units (p. u.). A statistically 
significant difference occurred between the indices of basal blood flow of the upper and lower floors of the abdominal wall with 
the average (p<0.05). Among elderly patients, the forearm microcirculation index (5.19±0.78 p. u.) was comparable to the values 
in all areas of the anterior abdominal wall. The values of microcirculation index in nine regions of the anterior abdominal wall 
did not differ from each other, being in range of 4.25–4.94 p. u. Conclusion. When planning studies of blood microcirculation in 
the abdominal wall tissues, the specific anatomical region and age of patients should be taken into account.

Keywords: laser Doppler flowmetry, blood microcirculation, anterior abdominal wall, anatomical features
For citation: Larichev A. B., Tikhomirova I. A., Riabov M. M., Gabibov I. K. Age peculiarities of skin perfusion in different parts of anterior abdominal 
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Материалы и методы исследования
Нами были обследованы две группы добровольцев. 

Первую группу составили 30 обучающихся 3-го курса 
лечебного факультета ЯГМУ. По половой принадлежно-
сти преобладали женщины – 18 (60 %). Возраст обсле-
дованных составил 20–22 года, в среднем 21±0,7 года. 
Для оценки возрастных особенностей микроциркуля-
ции крови нами анализирована группа из 30 пациен-
тов хирургического отделения клинической больницы 
им. Н. А. Семашко, которые были госпитализированы 
в плановом порядке с целью хирургического лечения 
доброкачественных новообразований мягких тканей с 
локализацией вне брюшной стенки. Все добровольцы 
предварительно подписали информированное согласие 
на участие в исследовании. Возраст пациентов второй 
группы находился в пределах 59–69 лет, в среднем 
составил 62±5,9 года. По гендерному признаку отме-
чено сравнимое с первой группой преобладание лиц 
женского пола – 21 (70 %). Критериями исключения 
из данной группы стали наличие в анамнезе ишеми-
ческой болезни сердца, сахарного диабета, онкологи-
ческих заболеваний, гипертонической болезни 2-й и 
3-й ст., коагулопатии, предшествующих операций на 
органах брюшной полости и передней брюшной стенке. 
В обеих группах испытуемых исключались лица пони-
женного и повышенного питания, а также страдающие 
ожирением. Индекс массы тела находился в пределах 
19,50–22,90 кг/м2.

Применяли методику лазерной допплеровской 
флоуметрии (ЛДФ) на аппарате «ЛАЗМА ПФ» (НПП 
«ЛАЗМА», Россия). Прибор содержит малогабарит-
ные поверхностные одночастотные вертикально-из-
лучающие лазеры, благодаря чему он является пор-
тативным. В анализатор встроен блок питания, он не 
имеет оптического волоконного зонда и проводных ка-
налов связи с компьютером. Обмен информации с по-
следним осуществляется по каналу Bluetooth [22, 23]. 
Микроциркуляцию крови оценивали последовательно 
на коже передней поверхности средней трети левого 
предплечья (зона Захарьина–Геда для сердца), затем в 
9 областях передней брюшной стенки: правом подре-
берье, эпигастрии, левом подреберье, правой боковой 
области, около пупка, левой боковой области, правой 
подвздошной области, надлобковой области, левой 
подвздошной области. Изучали следующие показа-
тели: показатель микроциркуляции крови, его стан-
дартное отклонение и коэффициент вариации, нор-
мированные амплитуды активных (эндотелиального, 
нейрогенного, миогенного) и пассивных (дыхатель-
ного, сердечного) факторов контроля микроциркуля-
ции крови, показатель шунтирования. Нормированные 
амплитуды колебаний рассчитывались по формуле: 
Анорм=Amax/σ. Общая величина показателя шунти-
рования вычислялась по формуле: ПШ=ПШ1+ПШ2, 
где ПШ1 – показатель шунтирования, имеющий связь 
с разницей скоростей перфузии в микрососудах ну-
тритивных и обходных путей кровотока в пределах 
микроциркуляторных единиц, ПШ2 – показатель шун-
тирования, связанный с разницей тех же скоростей в 
микрососудах и более крупных сосудистых сегментах. 
Формулы для вычисления компонентов общего пока-
зателя шунтирования выглядят так: ПШ1=Ан/Ам, где 

Ан и Ам – максимальные усредненные амплитуды ос-
цилляций симпатического нейрогенного и миогенного 
диапазонов частот соответственно; ПШ2 = Ас (д)/‌Ам, 
где Ас(д)  – доминирующая амплитуда осцилляций 
среди колебаний сердечного и дыхательного ритмов. 
Все исследования проведены в первой половине дня 
при температуре в помещении 21–24 оС в положении 
лежа на спине после 30 минутного покоя обследуе-
мого. За полчаса до исследования были исключены 
прием пищи и курение. Время записи ЛДФ-граммы 
составляло 7 минут. Чтобы нивелировать влияние 
факторов послеоперационного периода на результаты 
ЛДФ, измерения в группе пациентов хирургического 
отделения проводили до операции, в первые сутки по-
сле поступления в клинику.

Статистическая обработка полученных данных 
проведена в программе STATISTICA 10. Представле-
ние данных выполняли в формате средних величин с 
указанием стандартного отклонения. Для оценки нор-
мальности распределения применяли критерий Шапи-
ро–Уилка. Сравнение выборок по двум независимым 
показателям проводили используя критерий Манна–
Уитни. Достоверными считали различия при р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
У обследованных молодого возраста минималь-

ным показатель микроциркуляции крови был в око-
лопупочной области. В правой и левой боковых об-
ластях он был несколько больше, но разница между 
перечисленными областями была недостоверной 
(p>0,05). Уровень базального кровотока в трех точках 
верхнего этажа передней брюшной стенки был прак-
тически идентичным, находясь в пределах средних 
значений 4,36–4,72 пф. ед. Сходные результаты полу-
чены в результате проведения ЛДФ в правой и левой 
подвздошных областях. Максимальным показатель 
микроциркуляции крови оказался в надлобковой об-
ласти. Он достоверно отличался от всех предыдущих 
показателей (p<0,05). Статистически значимая раз-
ница получена и при сравнении уровней базально-
го кровотока верхнего и нижнего этажей передней 
брюшной стенки со средним (p<0,05). Показатель 
микроциркуляции на предплечье не уступал абдоми-
нальной величине только в околопупочной и боковых 
областях (табл. 1; рис. 1, 2). При спектральном анали-
зе результатов измерений во всех точках преобладали 
амплитуды низкочастотных осцилляций (табл. 2). На-
блюдалось 2–3-кратное преобладание максимальных 
и нормированных амплитуд активных факторов над 
пассивными. Из сравнительных особенностей стоит 
отметить, что нормированная амплитуда дыхательно-
го фактора находилась на одном уровне со значения-
ми активных факторов в эпигастрии, правом подре-
берье и боковых областях. Показатель шунтирования 
находился в пределах 0,92–1,15 отн. ед. Достоверных 
различий между анатомическими областями по этому 
критерию не было (p>0,05).

В старшей возрастной группе показатель микро-
циркуляции крови на предплечье оказался сопо-
ставим с определяемыми значениями во всех об-
ластях передней брюшной стенки. Он был равен 
5,19±0,78 пф. ед. Величины показателя микроцир-
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куляции крови в девяти областях передней брюш-
ной стенки не отличались между собой. Их средние 
величины находились в пределах 4,25–4,94 пф.ед. 
Нормированные амплитуды активных факторов кон-
троля микроциркуляции крови находились в домини-
рующем положении по отношению к аналогам для 
дыхательного и сердечного фактора контроля микро-
циркуляции крови (табл. 2). Количественно это пре-
восходство расценивалось как 1,5–2-кратное. Норми-
рованная амплитуда дыхательного фактора контроля 

была сравнима с амплитудами активных факторов 
только на предплечье. Вейвлет-спектры пациентов 
соответствовали нормоциркуляторному типу.

При сравнении значений показателя микроцирку-
ляции крови с младшей возрастной группой выявле-
но, что наиболее стабильными они были в трех обла-
стях верхнего этажа брюшной стенки. Между группа-
ми они не имели статистически значимых различий 
(р>0,05). Около пупка и в боковых областях в группе 
лиц пожилого возраста показатель микроциркуляции 

Таблица 1
Результаты лазерной допплеровской флоуметрии передней брюшной стенки  

в различных возрастных группах
Table 1

Results of laser Doppler flowmetry of the anterior abdominal wall in different age groups

Область измерения
Средний возраст 21±0,7 лет Средний возраст 62±5,9 лет

ПМ, пф. ед. σ, пф. ед. Kv, % ПМ, пф. ед. σ, пф. ед. Kv, %

Левое предплечье 3,05±0,51 0,51±0,14 17,38±4,61 5,19±0,78* 0,34±0,07* 6,09±0,72*

Правое подреберье 4,72±0,92 0,72±0,21 16,23±4,63 4,34±0,42 0,32±0,12* 6,77±2,05*

Эпигастрий 4,67±1,03 0,62±0,16 13,53±4,03 4,48±0,69 0,26±0,06* 5,46±0,83*

Левое подреберье 4,37±1,05 0,53±0,21 14,78±3,52 4,94±0,83 0,34±0,1* 6,36±1,07*

Правая боковая 3,15±0,45 0,60±0,17 17,38±4,31 4,83±0,73* 0,32±0,16* 5,57±0,92*

Околопупочная 3,01±0,64 0,62±0,21 18,11±3,73 4,76±0,45* 0,28±0,07* 5,93±0,98*

Левая боковая 3,18±0,79 0,45±0,13 17,5±3,11 4,70±0,73* 0,31±0,15 6,03±1,21*

Правая подвздошная 4,79±0,97 0,54±0,16 14,4±5,65 4,63±0,93 0,30±0,05* 6,3±1,24*

Надлобковая 7,24±1,99 0,40±0,14 14,9±4,36 4,55±0,67* 0,26±0,12 5,12±1,24*

Левая подвздошная 4,14±0,78 0,55±0,19 13,6±5,05 4,25±0,88 0,28±0,09 6,28±1,16*

* – р<0,05 по сравнению с группой обследованных молодого возраста.

 

Рис. 1. Диаграммы размаха показателей микроциркуляции крови в различных областях передней  
брюшной стенки

Fig. 1. Scatter charts of blood microcirculation indices in different areas of the anterior abdominal wall
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крови был достоверно выше, чем у студентов. Наи-
более заметным это различие было между показате-
лями кровотока в околопупочной области (р=0,001). 
В нижнем этаже передней брюшной стенки резуль-
таты сравнения показателя микроциркуляции крови 
у представителей разного возраста были таковы: в 
подвздошных областях величины были сопостави-
мы, в надлобковой же области в группе пациентов 
старшего возраста показатель был достоверно ниже, 
чем у студентов (р<0,05). 

Обращали на себя внимание различия в коэффи-
циенте вариации: практически во всех областях пе-
редней брюшной стенки у лиц 20–23 лет он был в три 
раза больше, чем у пациентов пожилого возраста. Как 
известно, этот показатель отражает напряженность 
функционирования регуляторных систем микросо-
судистого русла [6]. Чем он выше, тем эффективнее 
работает система регуляции перфузии тканей. Его 
снижение может свидетельствовать об угнетении ак-
тивности собственных механизмов регуляции либо о 
преобладании в общем спектре регуляторных «рыча-
гов» только симпатических воздействий. И то и дру-
гое обстоятельство может быть применимо к интер-
претации полученных результатов и соответствовать 
возрастным особенностям микроциркуляции крови.

Для объяснения причин различий показателя 
микроциркуляции крови между областями передней 
брюшной стенки целесообразно обратиться к анато-
мическим особенностям сосудистой системы органа. 
Наибольшая концентрация магистральных артерий 
представлена в нижнем этаже: поверхностная эпи-
гастральная артерия, поверхностная огибающая под-
вздошная артерия и поверхностная наружная половая 
артерия. Важно отметить, что в медиальном направ-
лении последняя дает две крупные ветви, верхняя 
из которых кровоснабжает надлобковую область, а 
нижняя – лобковый симфиз. Этим можно объяснить 
статистически значимое преобладание показателя ми-
кроциркуляции крови в гипогастрии по сравнению с 

подвздошными областями. Боковые и околопупочная 
области брюшной стенки фактически получают кро-
воснабжение в поверхностных слоях лишь из медиаль-
ных ветвей a. epigastrica superficialis. В этой связи мы и 
наблюдали достоверно меньшие значения показателя 
микроциркуляции крови в последних по сравнению с 
подвздошными и надлобковой областями. Что каса-
ется кровоснабжения поверхностных слоев верхнего 
этажа передней брюшной стенки, то оно осуществля-
ется преимущественно за счет поверхностных ветвей 
из областей анастомозов верхней и нижней надчрев-
ных артерий, основные стволы которых проходят 
межмышечно, а также ветвей нижних межреберных 
артерий. Достаточное число источников кровоснабже-
ния обусловило уровень показателя микроциркуляции 
крови, превосходящий его величину в среднем этаже 
передней брюшной стенки и сравнимый со значени-
ями показателя в подвздошных областях [24].

Представляется интересным вопрос об интер-
претации возрастных изменений тканевой перфузии 
передней брюшной стенки. В. В. Жуклина и др. в 
обзорной статье, посвященной анатомическим осо-
бенностям передней брюшной стенки у пожилых 
людей, сообщают о выраженности атеросклероти-
ческих изменений в артериях различного диаметра, 
в частности бедренной (которая дает начало всем 
сосудам, питающим нижний этаж передней брюш-
ной стенки) [25]. Сходные данные есть в клинико-
морфологическом исследовании Н. А. Суркова и др., 
посвященном ультразвуковой диагностике состояния 
поверхностных тканей передней брюшной стенки в 
реконструктивной хирургии [26]. С этим может быть 
связано снижение показателей микроциркуляции 
крови в надлобковой области у пациентов пожилого 
возраста по сравнению с группой студентов.

При сопоставлении полученных нами результатов 
с данными литературы об оценке микроциркуляции 
крови в различных областях передней брюшной стен-
ки методом лазерной допплеровской флоуметрии, в 
первую очередь, обращало на себя внимание малое 
количество подобных работ. В исследовании К. В. Ва-
лиахмедовой и др. (2019) приведены результаты ЛДФ, 
проведенной во всех областях передней брюшной 
стенки у 60 практически здоровых лиц в среднем воз-
расте (43,7±19,3 лет). Авторы сообщают об отсутствии 
различий между показателями микроциркуляции кро-
ви во всех точках измерения. Числовые значения его 
находились в пределах от 3,8 до 6,5 пф. ед., в среднем – 
4,7±1,2 пф. ед. [20]. Это согласуется с нашими резуль-
татами измерений в старшей возрастной группе. Хотя 
с точки зрения методики, есть различия во времени 
записи флоуметрической кривой. Авторы работы из-
меряли микроциркуляцию крови в течение 3 минут, 
для нас же достаточной представлялась длительность 
исследования не менее 7 минут для более полной объ-
ективизации амплитуд колебаний в эндотелиальном 
диапазоне (имеющих самую низкую частоту). Важно 
также отметить, что в нашей работе использован пор-
тативный, а не стационарный лазерный анализатор. 

В исследовании Э. Н. Праздникова и др. (2018) 
проведена ЛДФ в группе 190 пациентов с желчека-
менной болезнью перед плановой лапароскопической 

 
Рис. 2. Показатель микроциркуляции крови (ПМ±СКО, пф. ед.) 
в различных областях передней брюшной стенки. В каждой 
области верхнее числовое значение соответствует младшей 

возрастной группе, нижнее – старшей
Fig. 2. Blood microcirculation index (BMI±SD, p. u.) in differ-

ent areas of the anterior abdominal wall. In each region, the upper 
numeric value corresponds to the younger age group, the lower 

one corresponds to the older one
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холецистэктомией, и в результате получена статисти-
чески значимая разница показателей микроциркуля-
ции крови в областях верхнего этажа брюшной по-
лости и параумбиликальной зоне [27]. В эпигастрии 
и подреберьях уровень тканевой перфузии был выше. 
О возрастных особенностях выборки в публикации 
не сообщается, но такая тенденция была выявлена и 
нами у обследованных студентов.

Описание возрастных особенностей изменения 
показателей ЛДФ при исследовании тканей передней 
брюшной стенки было найдено нами только в работе 
И. В. Андреевой и В. Д. Телии (2022). Она проведена на 
60 лабораторных крысах. Выявлено снижение показа-
теля микроциркуляции крови передней брюшной стен-
ки с увеличением возраста на 39,4 %. Одновременно 
снижались и показатели амплитудно-частотного спек-
тра [28]. Однако учитывая разницу градаций частотных 
интервалов в распределении диапазона колебаний для 
факторов контроля у людей и животных и невозмож-
ность объективного сопоставления возрастных пери-
одов жизни организмов, вряд ли целесообразно какое-
либо сопоставление результатов наших исследований.

Поскольку нами анализированы параметры кож-
ной перфузии, в том числе в одной из распространен-
ных точек на передней поверхности левого предпле-
чья, целесообразно сравнить полученные результаты 
на аппарате «ЛАЗМА ПФ» с ранее применявшимися 
анализаторами «ЛАКК». В работе А. В. Дунаева и др. 
(2013) были получены более высокие значения для 
показателя микроциркуляции крови и коэффициента 
вариации, чем в нашем исследовании [29]. Если об-
ратиться к подробностям методики проведения фло-
уметрии, то, по всей видимости, разница может быть 

объяснена положением тела добровольца – в работе с 
применением «ЛАКК» ЛДФ выполнена в положении 
сидя, в нашем исследовании – лежа на спине.

Таким образом, при планировании научных про-
грамм, посвященных изучению изменений микроцир-
куляции крови при патологических состояниях, есть 
смысл в качестве ориентира для сравнения иметь в 
виду определенные закономерности различия величин 
показателя микроциркуляции крови в зависимости от 
конкретной анатомической области и возраста паци-
ентов. При этом в пожилом возрасте топографические 
особенности базального кровотока заметно «сглажи-
ваются». Изменяется при этом и модуляционный по-
тенциал микроциркуляции крови: у молодых людей 
он заметно выше, чем у лиц пожилого возраста. Это 
стоит учитывать при анализе компенсаторных возмож-
ностей системы микроциркуляции крови в целом у 
пациентов различных возрастных групп. 

Выводы
Лазерная допплеровская флоуметрия представ-

ляется одним из методов выбора для сравнительной 
характеристики локальной микроциркуляции крови 
анатомических областей передней брюшной стенки. 
При оценке полученных результатов у молодых людей 
установлено, что есть достоверные различия между 
показателями микроциркуляции крови в зависимости 
от анатомической области. Это согласуется с топогра-
фическими особенностями расположения артериаль-
ных сосудов, их анастомозов и ветвей в поверхност-
ных слоях передней брюшной стенки. При исследова-
нии микроциркуляции крови у лиц пожилого возраста 
не выявлено достоверных различий показателей по 

Таблица 2
Особенности амплитудно-частотного спектра ЛДФ передней брюшной стенки в различных возрастных группах

Table 2
Features of the amplitude-frequency spectrum of LDF of the anterior abdominal wall in different age groups

Область 
Средний возраст 21±0,7 лет Средний возраст 62±5,9 лет

Аэ Ан Ам Ад Ас Аэ Ан Ам Ад Ас

Левое предплечье 14,5±4,8 14,7±2,9 10,9±3,7 5,95±1,8 4,55±1,0 10,2±3,3 15,2±3,2 14,1±2,7 9,12±2,3* 5,62±1,2

Правое  
подреберье

10,7±3,1 9,98±2,8 11,2±3,1 11,1±2,6 4,82±1,1 8,95±1,3 9,53±1,8 11,8±3,2 5,75±1,6* 5,58±1,6

Эпигастрий 10,5±1,7 10,6±3,0 11,3±3,5 11,7±3,9 6,55±1,6 10,6±1,1 13,5±2,4 14,4±3,2 5,41±1,3* 8,01±2,9

Левое подреберье 9,86±2,4 10,8±2,8 10,2±3,3 5,60±1,4 4,15±1,5 11,9±3,8 10,9±2,6 15,6±5,8 5,31±1,6 7,05±1,7

Правая боковая 12,2±4,3 11,0±2,5 10,6±2,9 10,1±3,8 5,28±1,6 9,80±0,9 12,1±1,4 12,9±3,3 6,24±1,9* 6,74±1,1

Околопупочная 12,9±3,3 13,7±3,7 11,7±2,8 8,50±2,6 4,36±1,1 10,4±3,4 13,4±4,0 13,8±3,4 6,22±2,4 6,20±1,3

Левая боковая 11,9±3,4 11,8±2,9 11,2±3,0 11,1±1,5 5,33±1,2 8,28±2,1 10,4±1,4 12,2±2,5 5,97±1,5* 6,03±1,1

Правая  
подвздошная

11,4±2,8 11,7±3,2 13,1±3,6 7,71±2,6 4,29±1,2 9,88±2,3 9,02±1,8 14,4±2,4 5,11±1,8 6,37±1,4

Надлобковая 12,2±4,2 13,4±2,3 11,5±2,6 4,41±1,1 4,80±1,2 8,6±2,9 11,2±2,6 12,9±3,4 6,00±1,6 5,8±1,9

Левая  
подвздошная

12,1±2,9 11,9±3,7 11,5±1,9 7,47±1,5 5,11±1,0 8,25±1,2 9,12±2,1 10,6±2,1 7,58±1,9 6,71±1,6

П р и м е ч а н и е: Аэ – амплитуда эндотелиальных колебаний, Ан – амплитуда нейрогенных колебаний, Ам – ам-
плитуда миогенных колебаний, Ад – амплитуда дыхательных колебаний, Ас – амплитуда сердечных колебаний. Все 
амплитуды нормированные на σ, значения приведены в %.
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анатомическому признаку. По сравнению с группой 
лиц молодого возраста в несколько раз уменьшился 
коэффициент вариации, даже при сравнимых значе-
ниях базального кровотока в верхнем этаже брюшной 
стенки и подвздошных областях. Это может говорить 
о снижении напряженности регуляторных систем 
микроциркуляторного кровообращения в пожилом 
возрасте. С практической точки зрения в хирургии 
это следует учитывать при анализе локальных ослож-
нений течения раневого процесса после операций на 
органах брюшной полости и передней брюшной стен-
ке. В гнойной хирургии у пожилых пациентов в связи 
с этим целесообразно применять методы активного 
лечения ран, включающие стимуляцию локального 
кровотока в тканях вульнарной области (например, 
вакуум-терапия).
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Резюме
Введение. Спондилоартрит (СпА), ассоциированный с воспалительным заболеванием кишечника (ВЗК) – заболевание 

из группы СпА, развивающееся у пациентов с болезнью Крона (БК) и язвенным колитом. Нарушения кишечно-сосудистого 
барьера, включающие повышение проницаемости эпителия и повреждение эндотелиального гликокаликса (ЭГк), проде-
монстрированы как при БК, так и при аксиальном СпА (АксСпА), и могут служить патогенетической основой совместного 
развития и прогрессирования этих заболеваний. Цель. Оценить значимость исследования маркеров повреждения ЭГк и 
проницаемости эпителия у пациентов с БК-ассоциированным АксСпА. Материалы и методы. Обследованы 22 пациента 
с АксСпА, ассоциированным с БК (группа А), 29 пациентов с АксСпА без ВЗК (группа Б), 27 пациентов с БК (группа В), 
28 условно здоровых лиц (группа Г). Исследовались кальпротектин (ФК) и зонулин (ФЗ) в кале, гиалуронан и синдекан 
1 в сыворотке. Область пограничной перфузии (PBR) и Индекс здоровья (MVHS) микрососудов измеряли темнопольной 
микроскопией сублингвальной области. Результаты. У пациентов с БК-ассоциированным АксСпА выявлено увеличение 
PBR (p<0,001) и снижение MVHS (p=0,001) в сравнении со здоровыми лицами. Только у пациентов с БК выявлено сни-
жение гиалуронана сыворотки (p=0,006), ассоциированное с колитом и глубокими язвами при эндоскопии. Увеличение 
PBR позволяло выявить очень высокую активность АксСпА в группе А с чувствительностью 100 % и специфичностью 
83,3 %. У пациентов группы А обнаружена корреляция гиалуронана с ФК (ρ=–0,541; p=0,030). Построено дерево класси-
фикации, включающее ФК, ФЗ, гиалуронан и MVHS, которое позволяет определить наличие БК у пациентов с АксСпА 
с точностью 90,2 %. Выводы. Исследование маркеров повреждения кишечно-сосудистого барьера позволяет улучшить 
методы диагностики и оценки интегральной активности АксСпА, ассоциированного с БК.

Ключевые слова: аксиальный спондилоартрит, воспалительные заболевания кишечника, болезнь Крона, эндоте-
лиальный гликокаликс, гиалуронан, синдекан 1, CD138, кишечная проницаемость, зонулин
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Summary
Introduction. Spondyloarthritis (SpA) associated with inflammatory bowel disease (IBD) is a disease in the SpA group 

developing in patients with Crohn’s disease (CD) and ulcerative colitis. Gut-vascular barrier impairments, including increased 
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Введение
Спондилоартрит (СпА), ассоциированный с вос-

палительным заболеванием кишечника (ВЗК), – хро-
ническое воспалительное заболевание, характери-
зующееся поражением суставов, позвоночника и 
энтезисов, развивающееся при болезни Крона (БК) 
или язвенном колите (ЯК) [1]. Наряду с аксиальным 
СпА (АксСпА) данное заболевание находит свое 
место в современной классификации Междуна-
родного общества по изучению СпА (Assessment 
in SpondyloArthritis international Society, ASAS) и в 
связи с ростом заболеваемости ВЗК во всем мире все 
чаще становится предметом совместного изучения 
со стороны как ревматологов, так и гастроэнтеро-
логов [2, 3].

Риск развития ВЗК у больных СпА в течение всей 
жизни составляет 4–14  % [4]. В то же время бес-
симптомные эндоскопические признаки воспаления 
слизистой оболочки ЖКТ обнаруживают у 30–44 % 
пациентов с СпА, а микроскопическое воспаление 
кишечника встречается до 70 % случаев [5]. Хрони-
ческий вариант этого субклинического воспаления 
напоминает начальную стадию БК по морфологиче-
ским характеристикам и ассоциируется с увеличе-
нием выраженности отека костного мозга в области 
крестцово-подвздошных сочленений (КПС), пораже-
ние которых является обязательным для АксСпА и 
его поздней формы – анкилозирующего спондилита 
(АС) [6].

В попытке раскрыть взаимосвязь при АксСпА 
и ВЗК различными авторами изучаются их общие 
патологические процессы, в частности нарушения 
качественного и количественного состава микробио-
ты кишечника, а также изменения проницаемости 
кишечно-сосудистого барьера.

Кишечная микробиота при спондилоартритах. 
Согласно одной из гипотез, в основе развития АксСпА 
лежит взаимодействие между кишечной микробио-
той и иммунной системой у генетически предраспо-
ложенных лиц. Эта идея подкрепляется результатами 
исследований животных моделей. Так, у трансгенных 
крыс по гену, кодирующему человеческий лейкоци-
тарный антиген B27 (HLA-B27), не развивается СпА 

при содержании в стерильных условиях, при этом 
применение антибиотиков позволяет предупредить 
развитие колита, а заселение кишечника бактерией 
Lactobacillus rhamnosus или использование пребио-
тиков – улучшить его течение у животных с данным 
генотипом [7, 8]. Другие исследования демонстриру-
ют изменение микрофлоры кишечника у пациентов с 
АксСпА, сопровождающееся повышением индексов 
активности заболевания [9, 10].

Влияние кишечной микрофлоры и продуктов ее 
жизнедеятельности объясняется нарушением кишеч-
ного барьера в виде снижения экспрессии белков 
плотных контактов, изменения их транспорта и ремо-
делирования актомиозинового цитоскелета эпители-
оцитов, ассоциированных с синдромом повышенной 
эпителиальной проницаемости (СПЭП) [11, 12]. Раз-
личные исследователи обнаруживали свидетельства 
СПЭП, ответственного за проникновение антигенов 
кишечной микробиоты из просвета ЖКТ в кровоток, 
на моделях хронического воспаления кишечника.

Эпителиальная проницаемость при воспалитель-
ных заболеваниях кишечника и спондилоартритах. 
Известно, что с риском развития БК ассоциирован 
полиморфизм гена NOD2/CARD15, продуктом ко-
торого является паттерн-распознающий рецептор с 
лигандами в виде бактериальных пептидогликанов. 
Активация данного рецептора в условиях воспаления 
приводит к модуляции работы множества генов, в 
том числе кодирующих молекулы адгезии (кадгери-
ны, катенины) и белки межэпителиальных плотных 
контактов (клаудины, окклюдины). Так, у пациен-
тов с ВЗК снижена экспрессия данных молекул, что 
приводит к повышению проницаемости кишечника 
и развитию внекишечных проявлений системного 
воспаления [13]. Некоторые из этих феноменов про-
демонстрированы и в патогенезе АксСпА [10].

Важным регулятором проницаемости эпителия 
служит белок зонулин (прегаптоглобин-2), кото-
рый является эндогенным аналогом токсина Vibrio 
cholerae. Его действие направлено на открытие плот-
ных контактов эпителия преимущественно тощей и 
подвздошной кишки [12]. Продемонстрировано, что 
экспрессия зонулина при СпА обратно коррелирует 

epithelial permeability and endothelial glycocalyx (EGc) damage, have been demonstrated in both CD and axial SpA (axSpA), 
and can serve as a pathogenetic basis for the joint development and progression of these diseases. Aim. To evaluate the signifi-
cance of EGc damage and epithelial permeability markers in patients with CD-associated axSpA. Materials and methods. We 
examined 22 patients with axSpA associated with CD (group A), 29 patients with axSpA without IBD (group B), 27 patients 
with CD (group C) and 28 conditionally healthy controls (group D). Calprotectin (FC) and zonulin (FZ) in feces, hyaluronan 
and syndecan 1 in serum were studied. Perfusion boundary region (PBR) and the Microvascular Health Index (MVHS) were 
measured by dark-field microscopy in the sublingual region. Results. In patients with CD-associated axSpA, an increase in 
PBR (p<0.001) and a decrease in MVHS (p=0.001) were revealed in comparison with healthy individuals. Only CD patients 
revealed decreased serum hyaluronan (p=0.006) associated with colitis and deep ulcers on endoscopy. Increased PBR allowed 
to identify very high axSpA activity in group A with a sensitivity of 100 % and specificity of 83.3 %. In group A patients, a 
correlation between hyaluronan and FC was found (ρ=–0.541; p=0.030). A classification tree, including FC, FZ, hyaluronan, 
and MVHS, was constructed to determine the presence of CD in axSpA patients with an accuracy of 90.2 %. Conclusions. The 
study of the gut-vascular barrier damage markers allows to improve the methods of diagnosis and assessment of the integral 
activity of axSpA associated with CD.

Keywords: axial spondyloarthritis, inflammatory bowel disease, Crohn’s disease, endothelial glycocalyx, hyaluronan, 
syndecan 1, CD138, gut permeability, zonulin
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с продукцией клаудинов 1 и 4, окклюдина и белками 
zonula occludens и модулируется кишечными бакте-
риями подвздошной кишки [14]. 

Кишечный эпителий селективно препятствует про-
никновению продуктов кишечной микрофлоры в кро-
воток, позволяя усваивать питательные вещества. Од-
нако с развитием СПЭП при различных заболеваниях 
следующим барьером для антигенов после эпителия в 
слизистой оболочке кишечника становится эндотелий, 
обеспечивающий нормальный тканевой гомеостаз [15]. 
В этом контексте обсуждается концепция «кишечно-
сосудистого барьера», в котором важную роль играет 
проницаемость эпителия не только кишечника, но и 
сосудов, обеспечиваемая как плотными контактами, со-
единяющими эндотелиоциты, так и эндотелиальным 
гликокаликсом (ЭГк) на их поверхности [16].

Эндотелиальный гликокаликс и методы его ис-
следования. ЭГк представляет из себя сложную 
структуру, состоящую из макромолекул (гликопро-
теинов, протеогликанов и глюкозаминогликанов), 
на поверхности эндотелиоцитов, выступающую на 
30–100 нм от апикальной части плазматической мем-
браны и ограничивающую доступ клеток воспаления 
в ткани в нормальных условиях. Вместе с хондрои-
тин- и дерматан-сульфатом к гликозаминогликанам 
ЭГк относят гиалуроновую кислоту, или гиалуронан. 
Нарушение обмена последнего, наблюдаемое при 
хронических воспалительных заболеваниях, таких 
как ВЗК, сопряжено с поддержанием воспаления и 
гиперкоагуляцией [17].

Синдекан 1 (CD138) – протеогликан, играющий 
важную роль во взаимодействии клеток и матрикса. 
Иммуноэкспрессия CD138 изменяется при широком 
спектре воспалительных, инфекционных и фиброз-
ных заболеваний (колит, аллергический контактный 
дерматит, фиброз различных органов и т. д.), сахар-
ном диабете 2-го типа и злокачественных новообра-
зованиях [18]. Исследования показали, что синдекан 
1 на клеточной поверхности необходим для поддер-
жания нормального фенотипа эпителия, а воспаление 
(например, колит) может включать изменения его экс-
прессии, которые вызывают структурные изменения 
в эпителии толстой кишки [19].

Взаимосвязь состояния ЭГк и проницаемости эпи-
телия изучалась в немногочисленных исследованиях. 
Во всех работах результаты указывают на обратную 
корреляцию маркеров повреждения ЭГк, в частно-
сти синдекана 1, с выраженностью проницаемости 
капилляров, однако причина таких изменений точно 
не ясна. Предполагается, что высокие концентрации 
CD138 ассоциированы с более выраженным высво-
бождением воспалительных биомаркеров, что повы-
шает онкотическое давление плазмы и уменьшает 
выраженность «капиллярной утечки» [20].

Исследование биохимических маркеров является 
широко изученным и доступным способом оценки 
состояния ЭГк, однако более перспективным могут 
стать неинвазивные прижизненные методы, такие как 
темнопольная микроскопия. Ее принцип основан на 
измерении величины области пограничной перфузии 
(perfused boundary region, PBR), в пределах которой 
эритроциты приближаются к стенке микрососуда. 

Значение PBR, измеренное в различных участках 
микроциркуляторного русла, обратно пропорцио-
нально толщине ЭГк и позволяет судить о степени 
истончения последнего. Истончение ЭГк, выражаю-
щееся в увеличении PBR, продемонстрировано при 
различных заболеваниях, в том числе сепсисе, сахар-
ном диабете, а также ревматоидном артрите [21, 22].

Таким образом, нарушение работы кишечно-сосу-
дистого барьера, включающее СПЭП и повреждение 
ЭГк, может играть важную роль в развитии и про-
грессировании различных иммуновоспалительных 
заболеваний, таких как ВЗК и СпА. Однако несмотря 
на возрастающий интерес в изучении данных пато-
физиологических процессов, способных объяснить 
взаимосвязь БК и АксСпА, работы по их исследо-
ванию у больных с БК-ассоциированным АксСпА 
ранее не проводились.

Цель работы – оценить различия в маркерах по-
вреждения ЭГк и состоянии микроциркуляции у 
больных АксСпА, ассоциированным с БК, в сравне-
нии с пациентами с идиопатической формой АксСпА, 
с БК без ревматологических внекишечных проявле-
ний и с условно здоровыми лицами. Установить зна-
чимость исследования маркеров повреждения глико-
каликса микрососудов и проницаемости эпителия в 
оценке активности БК-ассоциированного АксСпА и 
дифференциальной диагностике данного заболева-
ния с АксСпА, не связанным с ВЗК.

Материалы и методы исследования
В исследование включено 22 пациента с БК-

ассоциированным АксСпА (группа А), 29 – с АксСпА 
без ВЗК (группа Б), 27 – с БК без ревматологических 
внекишечных проявлений (группа В) и 28 условно 
здоровых лиц в качестве группы контроля (группа 
Г). Верификация диагноза АксСпА производилась 
с помощью классификационных критериев ASAS 
(Assessment of SpondyloArthritis International Society) 
2009 г. для нерентгенографического АксСпА или Мо
дифицированных Нью-Йоркских критериев 1984 г. – 
для рентгенографического; критерием включения 
было активное течение заболевания, оцениваемое по 
валидированным индексам активности и/или наличию 
остеита при магнитно-резонансной томографии (МРТ, 
аппарат Signa 1.5T, GE Hangweti Medical Systems Co. 
Ltd, Китай). БК подтверждалась врачом-гастроэнте-
рологом, специалистом по диагностике и лечению 
ВЗК на основании клинических, лабораторных и ин-
струментальных данных; критерием включения было 
активное течение БК на основании клинических, лабо-
раторных и/или эндоскопических данных. Локализа-
ция и форма БК определялись согласно Монреальской 
классификации 2005 г. В группу БК-ассоциированного 
АксСпА включали пациентов при одновременном 
удовлетворении критериев включения для групп Б и 
В. Критерии исключения: наличие анамнеза злокаче-
ственных новообразований, острые и хронические (в 
фазе обострения) инфекционные заболевания, нали-
чие других ревматологических заболеваний (согласно 
соответствующим классификационным критериям).

Общую активность АксСпА оценивали с исполь-
зованием числовой рейтинговой шкалы по Батскому 
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индексу активности АС (Bath Ankylosing Spondylitis 
Disease Activity Index, BASDAI) и Счету активности 
при АС (Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score, 
ASDAS) с расчетом по C-реактивному белку (СРБ). 
Функциональный статус при АксСпА оценивался по 
Батскому метрологическому индексу АС по 10-балль-
ной шкале (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology 
Index 10, BASMI-10) и Батскому функциональному 
индексу при АС (Bath Ankylosing Spondylitis Func-
tional Index, BASFI). Активность энтезитов оценива-
ли по Маастрихтскому индексу счета энтезитов при 
АС (Maastrich Ankylosing Spondylitis Enthesitis Score, 
MASES). Клиническую активность БК определяли 
по индексам Беста (Crohn’s Disease Activity Index, 
CDAI) и Харви-Брэдшоу.

Выполняли эхокардиографию с цветным доппле-
ровским картированием (VIVID 7, GE Healthcare, 
США). Исследовали скорость оседания эритроцитов 
(СОЭ), СРБ в крови, носительство HLA-B27 мето-
дом полимеразной цепной реакции. Методом коли-
чественного иммуноферментного анализа (ИФА) ис-
следовали фекальный кальпротектин (ФК) с исполь-
зованием тест-системы BÜHLMANN fCAL ELISA 
(BÜHLMANN Laboratories AG, Швейцария). Маркер 
СПЭП фекальный зонулин (ФЗ) исследовали мето-
дом количественного ИФА с использованием тест-
системы IDK Zonulin (Stool) ELISA (Immundiagnostik 
AG, Германия).

Концентрацию гиалуроновой кислоты определя-
ли количественным методом конкурентного ИФА в 
сыворотке Hyaluro acid (CEA182GE) (Cloud Clone, 
КНР), единицы измерения – нг/мл. Принцип исследо-
вания: на поверхность планшета сорбированы моно-
клональные антитела, специфичные к гиалуроновой 
кислоте. В лунки одновременно вносят исследуемую 
сыворотку, образцы стандартов и раствор гиалуроно-
вой кислоты, меченой биотином. Во время инкубации 
происходит конкурентное связывание с микроплан-
шетом между гиалуроновой кислотой в образце и 
меченой биотином гиалуроновой кислотой в рас-
творе. После инкубации несвязавшиеся компонен-
ты реакции отмывают, затем добавляют авидиновые 
антитела, меченые пероксидазой хрена, которые свя-
зываются с комплексом моноклональное антитело – 
гиалуронан, меченый биотином. После инкубации 
несвязавшиеся компоненты реакции отмывают. При 
добавлении субстрата интенсивность окрашивания 
связанного пероксидазой хрена комплекса обратно 
пропорциональна концентрации гиалуроновой кис-
лоты в образце.

Набор для количественного определения синде-
кана в сыворотке методом ИФА – Syndecan-1 (SDC1) 
(Cloud Clone, КНР), единицы измерения  – нг/мл. 
Принцип исследования: на поверхность планшета 
сорбированы моноклональные антитела, специфич-
ные к синдекану 1, в лунки вносят образцы сыво-
ротки и стандарты, после инкубации добавляют 
последовательно биотилированные антитела, да-
лее – авидиновые антитела, меченые пероксидазой 
хрена. После добавления субстрата интенсивность 
окрашивания пропорциональна концентрации син-
декана 1 в образце.

Толщину ЭГк микрососудов сублингвальной обла-
сти измеряли с помощью темнопольного видеомикро-
скопа (KK Research Technology Ltd, Великобритания) с 
последующей обработкой в программном обеспечении 
GlycoCheck v2.0.0 (Glycocheck BV, Нидерланды). Все 
испытуемые обследовались утром, исключались упо-
требление пищи, кофе, курение, чистка зубов не менее 
чем 5 часов до исследования. За 1 час до исследования 
испытуемый выпивал 1 стакан (200–250 мл) кипяче-
ной воды комнатной температуры. При микроскопии 
обеспечивался контроль правильного расположения 
микроскопа со смыканием ротовой полости и исклю-
чением избыточного давления на слизистую оболочку 
ротовой полости. Исследовались участки с наиболь-
шей плотностью сосудов и адекватным кровообра-
щением. Оценка PBR производилась в микрососудах 
диаметром 5–9 мкм, 10–19 мкм, 20–25 мкм, 5–25 мкм 
при стандартном измерении, а также в сосудах диаме-
тром 5–25 мкм с коррекцией по наивысшей скорости 
потока крови (PBR high flow, PBRhf). Также измеряли 
плотность распределения функционирующих (перфу-
зируемых) капилляров на 1 мм2 слизистой оболочки 
ротовой полости (valid vessel density – VVD, мкм/‌мм2) 
и долю перфузируемых капилляров (RBC filling, %). 
На основании измеренных данных программным 
обеспечением рассчитывался Индекс здоровья ми-
крососудов (MicroVascular Health Score  – MVHS), 
находящийся в диапазоне от 0,00 до 10,00 баллов, 
где значению 0,00 баллов соответствовал наихудший 
результат, а 10,00 баллов  – наилучший. У каждого 
испытуемого производили не менее 3 измерений, из 
которых в результате высчитывали среднее арифме-
тическое значение.

Статистическая обработка данных проведена 
с применением стандартного пакета программы 
Statistics 26.0 (IBM SPSS, США). Статистически зна-
чимыми считали различия с критическим уровнем 
значимости менее 0,05. Гипотезу об отклонении рас-
пределения количественных показателей от нормаль-
ных проверяли с помощью критерия Шапиро–Уилка. 
Для сравнения количественных показателей более 
двух групп использовали однофакторный дисперси-
онный анализ (analysis of variance, ANOVA) с post hoc 
тестом Тьюки при нормальном распределении или 
тест Краскела–Уоллиса с попарным сравнением по 
U-критерию Манна–Уитни (с поправкой Бонферро-
ни) – при произвольном. Сравнение двух групп про-
изводили по T-критерию Стьюдента при нормальном 
распределении признака или по U-критерию Манна–
Уитни – при произвольном. Для решения задачи клас-
сификации использовали ROC-анализ с построением 
кривой, а также построение дерева классификации 
по алгоритму исчерпывающего CHAID (Chi Squared 
Automatic Interaction Detection).

Все пациенты и добровольцы, участвовавшие 
в научном исследовании, дали на это письменное 
добровольное информированное согласие, которое 
хранится у автора статьи. Исследование выполнено 
в соответствии с требованиями Хельсинкской декла-
рации Всемирной медицинской ассоциации (в ред. 
2013 г.) и одобрено этическим комитетом ПСПбГМУ 
им. И. П. Павлова (протокол № 8 от 26.11.2021 г.).
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Результаты исследования и их обсуждение
Характеристика исследуемых групп. Средний 

возраст испытуемых составил в группе А – 38 лет 
(95 % ДИ: 32–45 лет), в группе Б – 39 лет (95 %ДИ: 
35–44 лет), в группе В – 35 лет (95 %ДИ: 30–40 лет), 
в группе Г  – 33 года (95  %ДИ: 29–38 лет); стати-
стически значимых различий между группами не 
выявили (F ANOVA=1,491; p=0,222). Группы были 
сопоставимы по соотношению мужчин и женщин 
(χ2=3,864; p=0,276). Медианы продолжительности 
заболевания составили в группе А – 7 лет (Q1–Q3: 
4–12 лет), в группе Б – 12 лет (Q1–Q3: 5–17 лет) и 
в группе В – 5 лет (Q1–Q3: 3–10 лет), что также не 
различалось между группами (критерий Краскела–
Уоллиса=4,399; p=0,111).

Рентгенографический АксСпА выявили у 9/22 
(40,9 %) больных в группе А и у 16/29 (55,2 %) – в 
группе Б (p=0,313), периферический артрит – у 9/22 
(40,9 %) и у 14/29 (48,3 %) соответственно (p=0,601), 
а клинически определяемый энтезит – у 8/22 (36,4 %) 
и у 9/29 (31,0 %) соответственно (p=0,689). Средняя 
величина индекса BASDAI была 4,5 балла (95 % ДИ: 
3,7–5,2 баллов) у пациентов с БК-ассоциированным 
АксСпА и 3,5 балла (95  % ДИ: 2,7–4,2 баллов)  – 
с АксСпА без ВЗК (t-критерий=1,77; p=0,083). 
В свою очередь, среднее значение индекса ASDAS 
составило 2,86 баллов (95 % ДИ: 2,44–3,28 баллов) 
и 2,89 баллов (95 % ДИ: 2,46–3,32 баллов) соответ-
ственно (t-критерий=–0,10; p=0,923). 

Показатели активности БК в группах А и В так-
же не имели статистически значимых различий. Так, 
медиана индекса Харви–Брэдшоу составила 5 баллов 
(Q1–Q3: 2–8 баллов) в группе А и 6 баллов (Q1–Q3: 

3–10 баллов) в группе В (U-критерий=0,92; p=0,338), 
а средний индекс CDAI – 167 баллов (95 % ДИ: 122–
212 баллов) и 168 баллов (95 % ДИ: 127–208 баллов), 
соответственно (t-критерий=–0,03; p=0,976).

Общее состояние эндотелиального гликокаликса. 
При оценке толщины ЭГк выявлено статистически 
значимое повышение PBRhf у пациентов групп А, 
Б и В в сравнении с контрольной группой (крите-
рий Краскела–Уоллиса=23,616; p<0,001). При этом 
наибольшее среднее значение PBRhf наблюдалось 
в группе А, что не имело статистически значимых 
различий с больными других групп. Среднее зна-
чение MVHS оказалось наименьшим в группе А и 
наибольшим  – у условно здоровых лиц (критерий 
Краскела–Уоллиса=16,436; p=0,001). При этом толь-
ко у пациентов с БК, как с наличием АксСпА, так и 
без ревматологических проявлений, среднее значение 
индекса MVHS было статистически значимо ниже, 
чем в контрольной группе. При парном сравнении 
групп А и Б отмечены различия в показателях PBRhf 
и MVHS, однако их значимость становилась несуще-
ственной при введении поправки на множественные 
сравнения (табл. 1).

При сравнении медиан концентрации гиалуронана 
различия выявлены только между пациентами с БК 
группы В и контрольной группой (критерий Кра-
скела–Уоллиса=8,926; p=0,030). Сравнение медиан 
концентрации синдекана 1 в крови не продемонстри-
ровало статистически значимых различий в группах 
испытуемых (критерий Краскела–Уоллиса=2,164; 
р=0,539; рис. 1). Только в группе А выявили поло-
жительную корреляцию гиалуронана и синдекана 1 
в крови (ρ=0,581; p=0,006).

Таблица 1
Сравнение показателей эндотелиального гликокаликса в исследуемых группах

Table 1
Comparison of endothelial glycocalyx parameters in the studied groups

Признак

Группа Статистическая  
значимость  
(F ANOVA/ 
Критерий  

Краскела–Уоллиса)

А (n=22) Б (n=29) В (n=27) Г (n=28)

M/Me 95 % ДИ/ 
Q1–Q3 M/Me 95 % ДИ/ 

Q1–Q3 M/Me 95 % ДИ/ 
Q1–Q3 M/Me 95 % ДИ/ 

Q1–Q3

VVD, мкм/мм2 429 390–493 489 406–535 442 386–499 431 409–508 p=0,397

RBC Filling, % 70,79 69,35–73,10 75,40 69,45–79,20 71,80 69,95–75,38 71,40 70,35–77,65 p=0,217

PBR5–9, мкм 1,08 1,02–1,16 1,06 0,97–1,12 1,03 0,99–1,06 1,08 1,01–1,1 p=0,233

PBR10–19, мкм 2,29 2,15– 2,42 2,13 1,99– 2,27 2,26 2,15– 2,37 2,21 2,06–2,36 p=0,540

PBR20–25, мкм 2,44 2,32–2,58 2,25 1,93–2,73 2,51 2,19–2,64 2,41 2,09–2,75 p=0,367

PBR5–25, мкм 2,06 1,95–2,17 1,93 1,81–2,05 2,01 1,94–2,09 1,97 1,85–2,09 p=0,444

PBRhf, мкм 1,51 1,42–1,70 1,38 1,25–1,48 1,40 1,26–1,57 1,16 1,00–1,31 p<0,001*

MicroVascular 
Health Score

3,57 3,22–3,98 4,10 3,31–5,22 4,10 3,21–4,61 5,23 4,02–5,99 p=0,001†

П р и м е ч а н и е: значимые различия при парном сравнении. *PBR high flow: группы А и Г – U-критерий=40,970; 
p с поправкой Бонферрони<0,001; группы Б и Г – U-критерий=22,075, p с поправкой Бонферрони=0,040; группы В и 
Г – U-критерий=27,815, p с поправкой Бонферрони=0,005); группы А и Б – U-критерий=18,895, p=0,028, p с поправ-
кой Бонферрони=0,169. †MVHS: группы А и Г – U-критерий=–34,013; p с поправкой Бонферрони=0,001; группы В 
и Г – U-критерий=–22,704, p с поправкой Бонферрони=0,037); группы А и Б – U-критерий=–19,603, p=0,023, p с по-
правкой Бонферрони=0,137.
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Состояние эндотелиального гликокаликса и 
особенности течения заболевания. Среди пациен-
тов групп А и В выявлено статистически значимое 
снижение уровня гиалуронана в крови при нали-
чии колита, что соответствует L2 и L3 по Монре-
альской классификации БК: 227,89 нг/мл (Q1–Q3: 
198,23–260,59 нг/‌мл) у пациентов с вовлечением 
толстой кишки против 288,89 нг/мл (Q1–Q3: 253,47–
299,57 нг/мл) у пациентов, не имеющих колит 
(U-критерий=65,50; p=0,033). Также у всех пациен-
тов с БК наличие глубоких язв слизистой оболоч-
ки кишечника при видеоколоноскопии (ВКС) было 
ассоциировано со снижением VVD (396 мкм/мм2 у 
пациентов с глубокими язвами против 450 мкм/мм2 у 
пациентов без язв; U-критерий Манна–Уитни=87,5; 
p=0,015) и увеличением PBR5–25 (2,14 мкм против 
2,01 мкм соответственно; U-критерий Манна–Уит-
ни=263,0; p=0,031).

Среди пациентов групп А и Б наличие артрита пе-
риферических суставов было ассоциировано с увели-
чением PBR10–19 (U-критерий Манна–Уитни=446,50; 
p=0,018), PBR20–25 (U-критерий Манна–Уитни=436,00; 
p=0,031) и PBR5–25 (U-критерий Манна–Уитни=450,00; 
p=0,015). Наличие клинически определяемого энте-
зита было ассоциировано со снижением концентра-
ции синдекана 1 (0,62 нг/мл у пациентов с энтези-
тами против 0,72 нг/мл – без энтезитов; U-критерий 
Манна–Уитни=114,0; p=0,015) и увеличением PBR10–19 
(U-критерий Манна–Уитни=408,5; p=0,017).

В группе А концентрация гиалуронана в крови 
имела заметную положительную корреляцию с ве-
личиной фракции выброса, измеренной по методу 
Simpson (ρ=0,617; p=0,043).

Не выявлено различий в биохимических и инстру-
ментальных маркерах состояния ЭГк в группах А и 
Б в зависимости от наличия или отсутствия воспа-
лительной боли в спине, сакроилиита и спондилита 
при рентгенографии и МРТ (p>0,05).

Взаимосвязь проницаемости эпителия и состо-
яния микроциркуляции. Медиана концентрации ФЗ 
составила 63,03 нг/мл (Q1–Q3: 48,17–78,55 нг/мл) в 
группе А, 57,25 нг/мл (Q1–Q3: 31,83–60,93 нг/мл) – в 

группе Б, 62,28 нг/мл (Q1–Q3: 36,74–104,02 нг/мл) – 
в группе В и 56,95 нг/мл (Q1–Q3: 32,20–92,08 нг/мл) – 
в группе Г; статистически значимых различий между 
группами не выявлено (критерий Краскелла–Уоли-
са=1,9; p=0,597). 

Среди всех испытуемых с БК групп А и В СПЭП, 
определяемый по концентрации ФЗ 86,00 нг/мл и 
выше, выявлен в 10/36 случаев (27,8 %). Величина 
VVD у пациентов с БК и СПЭП составила 378 мкм/‌м2 
(Q1–Q3: 315–492 мкм/м2) против 436 мкм/м2 (Q1–Q3: 
419–506 мкм/м2) у испытуемых с БК без СПЭП 
(U-критерий Манна–Уитни=72,0; p=0,041). Значения 
PBR10–19 были 2,44 мкм (Q1–Q3: 2,39–2,53 мкм) про-
тив 2,23 мкм (Q1–Q3: 2,03–2,36 мкм) соответственно 
(U-критерий Манна–Уитни=206,5; p=0,005).

Среди всех пациентов с БК обнаружена умеренная 
обратная корреляция концентрации ФЗ с RBC filling 
(ρ=–0,356; p=0,033) и умеренная прямая корреляция – 
с PBR10–19 (ρ=0,409; p=0,013). Также у испытуемых 
группы В выявили заметную обратную корреляцию 
концентрации ФЗ и сывороточного синдекана 1 (ρ=–
0,585; p=0,017). Не обнаружено статистически значи-
мой корреляции концентрации ФЗ с синдеканом 1 в 
группах А, Б и Г, с гиалуронаном – во всех группах 
испытуемых (p>0,05).

Взаимосвязь активности заболевания и состо-
яния микроциркуляции. При изучении корреляци-
онных матриц в группе А выявлены статистически 
значимые корреляции от умеренной до высокой сте-
пени показателей системного воспаления, активно-
сти по ASDAS, индекса энтезитов MASES и индекса 
BASFI с показателями микроциркуляции и толщины 
ЭГк (табл. 2). Среди биомаркеров повреждения ЭГк 
лишь синдекан 1 имел заметную обратную корреля-
ционную связь с величиной индекса MASES. При 
этом статистически значимых корреляций индексов 
BASDAI и BASMI с показателями микроциркуляции 
и ЭГк не выявлено (при p<0,05).

Согласно проведенному ROC-анализу, у пациентов 
группы А показатель PBR сосудов как 5–25 мкм, так и 
10–19 мкм обладал высокой эффективностью в выявле-
нии активного аксиального поражения, определяемого 

  а б

Рис. 1. Сравнение медиан и межквартильного размаха концентрации гиалуронана сыворотки в исследуемых группах; проде-
монстрированы значимости парного сравнения по U-критерию Манна–Уитни с поправкой Бонферрони (а); сравнение медиан и 

межквартильного размаха концентрации синдекана 1 сыворотки в исследуемых группах (б)
Fig. 1. Comparison of medians and interquartile range of serum hyaluronan concentration in the studied groups; the significance of paired 
comparison using Mann-Whitney U-test with Bonferroni correction is demonstrated (а); comparison of median and interquartile range of 

serum syndecan 1 concentration in the studied groups (б)
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значением индекса ASDAS≥3,5 балла. Значение PBR5–25 
2,09 мкм и выше обладало чувствительностью 100 % и 
специфичностью 83,3 % в выявлении активного тече-
ния СпА при БК-ассоцированом АксСпА (AUC=0,875; 
95 % ДИ: 0,729–1,000; p=0,022) (рис. 2).

Среди пациентов с БК независимо от наличия 
АксСпА (группы А и В) клиническая активность 
заболевания, определяемая по значению индек-
са CDAI≥150, была ассоциирована с увеличением 
PBR5–9 (U-критерий Манна–Уитни=344,5; p=0,043) 

Таблица 2
Статистически значимые корреляционные взаимосвязи показателей активности с маркерами повреждения 

эндотелиального гликокаликса и состояния микроциркуляции у пациентов с аксиальным  
спондилоартритом, ассоциированным с болезнью Крона

Table 2
Statistically significant correlations between disease activity parameters and markers of endothelial glycocalyx damage 

and microcirculation status in patients with axial spondyloarthritis associated with Crohn's disease

Корреляционная связь
Характеристика корреляционной связи

Коэффициент  
корреляции

Теснота связи  
по шкале Чеддока

Статистическая  
значимость

СОЭ, мм/ч RBC filling, % ρ=–0,610 заметная p=0,003

PBR10–19, мкм rxy=0,620 высокая p=0,003

PBR5–25, мкм rxy=0,604 заметная p=0,004

СРБ, мг/л RBC filling, % ρ=–0,463 умеренная p=0,030

PBR10–19, мкм ρ=0,638 заметная p=0,001

PBR5–25, мкм ρ=0,713 высокая p<0,001

ASDAS, балл VVD, мкм/мм2 rxy=–0,441 умеренная p=0,040

PBR10–19, мкм rxy=0,612 заметная p=0,002

PBR5–25, мкм rxy=0,552 заметная p=0,008

MASES, балл PBR10–19, мкм ρ=0,532 заметная p=0,011

Синдекан 1, нг/мл ρ=–0,557 заметная p=0,009

BASFI, балл PBR5–25, мкм ρ=0,440 умеренная p=0,040

  а б

Рис. 2. Кривая рассеяния величины области пограничной перфузии (PBR) сосудов диаметром 5–25 мкм в зависимости от величи-
ны Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS) у больных аксиальным спондилоартритом, ассоциированным с болез-

нью Крона (а); ROC-кривые моделей классификации очень высокой активности заболевания по индексу ASDAS (≥3,5 баллов) на 
основе величины PBR сосудов диаметром 5–25 мкм (сплошная линия) и 10–19 мкм (пунктирная линия) у больных аксиальным 

спондилоартритом, ассоциированным с болезнью Крона (б)
Fig. 2. The scattering curve of perfused boundary region (PBR) of 5–25 μm-diameter vessels depending on the Ankylosing Spondylitis 
Disease Activity Score (ASDAS) in patients with Crohn’s disease-associated axial spondyloarthritis (а); ROC-curves of classification 

models of very high disease activity according to ASDAS index (≥3.5 points) based on PBR of vessels with diameters of 5–25 μm  
(solid line) and 10-19 μm (dotted line) in patients with Crohn’s disease-associated axial spondyloarthritis (б)
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и снижением RBC filling (U-критерий Манна–Уит-
ни=198,5; p=0,048). В то же время у пациентов с 
БК-ассоциированным АксСпА выявили заметную 
обратную корреляцию концентрации ФК с концен-
трацией гиалуронана в крови (ρ=–0,541; p=0,030) и 
RBC filling (ρ=–0,612; p=0,009), что не обнаружива-
лось у пациентов с БК без АксСпА.

Параметры эндотелиального гликокаликса в диф-
ференциальной диагностике спондилоартритов. Ис-
следовали диагностическую точность комбинирован-
ной оценки толщины ЭГк с помощью темнопольной 
микроскопии в сублингвальной области, концентра-
ции гиалуронана в крови и концентрации фекальных 
маркеров в классификации БК-ассоциированной и 
«классической» форм АксСпА. Для этого построена 
математическая модель дерева классификации по ме-
тоду исчерпывающего CHAID. В качестве входных 
признаков включено 4 количественных параметра – 
концентрации кальпротектина (мкг/г) и зонулина 
(нг/‌мл) в кале, концентрация гиалуронана в сыворотке 
(нг/мл), а также MVHS (мкм). Данное дерево клас-
сификации (рис. 4) состоит из 3 уровней и содержит 
11 узлов, 7 из которых – конечные. Число правиль-
но классифицированных больных составило 90,2 %, 
чувствительность – 90,9 %, специфичность – 89,7 %.

Функция сосудистого эндотелия и состояние 
микроциркуляции длительное время изучаются при 
СпА. Так, в исследовании D. Wendling и J. C. Risold 
1994 года с участием 46 пациентов с АС методом 
капилляроскопии околоногтевого ложа выявлено уве-
личение частоты отека и микроангиопатии в срав-
нении с контрольной группой [23]. Более поздние 
исследования также демонстрировали нарушения 
микроциркуляции при АксСпА, в частности эндо-
телий-зависимой вазодилатации и капиллярного 
наполнения, а также снижение пиковой гиперемии 
при пробе с пост-окклюзионной гиперемией [24]. 
При этом исследования, посвященные измерению 
параметров микроциркуляции методом темнополь-
ной микроскопии, при различных формах СпА, ВЗК 

и ассоциированных с ними заболеваниях немного-
численны. В частности, увеличение PBR5–25 вместе 
с другими признаками микро- и макрососудистых 
нарушений обнаруживали при псориатическом ар-
трите и псориазе, на что благоприятно влияла тера-
пия ингибитором фосфодиэстеразы-4 апремиластом 
[25, 26]. В работе C. Triantafyllou и соавт. продемон-
стрирована эффективность хирургического лечения 
и терапии ингибиторами фактора некроза опухоли α 
в уменьшении PBR5–25 при БК и ЯК [27].

В более раннем исследовании мы обнаружили, 
что при БК-ассоциированном АксСпА в сравнении 
с АксСпА без ВЗК и контрольной группой наблю-
дается повышение PBRhf и снижение MVHS, что 
указывает на более выраженное повреждение ЭГк у 
этой категории пациентов [28]. Более того, увеличе-
ние PBR различных участков микроциркуляторного 
русла продемонстрировало себя в качестве потенци-
ального индикатора активности АксСпА, ассоции-
рованного с БК. Так, более выраженное истончение 
ЭГк сосудов диаметром 10–19 мкм наблюдалось 
при увеличении индекса ASDAS, а также было ас-
социировано с наличием периферического артрита 
и энтезитов. А показатель толщины ЭГк всего оце-
ниваемого микроциркуляторного русла позволил с 
высокой точностью дифференцировать пациентов с 
очень высокой активностью АксСпА в рамках вне-
кишечного проявления БК.

Роль биомаркеров состояния ЭГк также активно 
изучается при ВЗК и АксСпА, однако результаты 
этих исследований остаются противоречивыми. Не-
которые исследования демонстрируют повышение 
концентрации синдекана 1 в сыворотке пациентов с 
БК, что коррелирует с активностью заболевания, а 
также в слизистой оболочке резецированных участ-
ков кишечника при стриктурирующей форме за-
болевания [29, 30]. Тем не менее исследования на 
животных моделях свидетельствуют о его важной 
роли в заживлении язв слизистой оболочки кишеч-
ника и модуляции иммунного ответа. Так, у мышей 

 
Рис. 3. Кривая рассеяния концентрации гиалуронана сыворотки в зависи-

мости от концентрации фекального кальпротектина у пациентов с аксиаль-
ным спондилоартритом, ассоциированным с болезнью Крона. Концентра-
ция гиалуронана по оси Y представлена в логарифмической шкале (log10)
Fig. 3. The scattering curve of serum hyaluronane concentration depending 
on the concentration of fecal calprotectin in patients with Crohn’s disease-

associated axial spondyloarthritis. The hyaluronan concentration on the Y-axis 
is represented in logarithmic scale (log10)
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с различными моделями ВЗК снижается экспрессия 
CD138, при этом его дефицит ассоциирован с более 
выраженным изъязвлением эпителия толстой кишки 
и увеличением летальности. Наоборот, гиперэкспрес-
сия синдекана 1 уменьшает клиническую активность 
колита, улучшает гистологические нарушения в тол-
стой кишке (разрушение эпителиальной структуры, 
нарушение крипт и желез, а также многоочаговые 
неглубокие язвы) и снижает экспрессию воспали-
тельных цитокинов в плазме крови [19]. 

Аналогично работам, посвященным оценке 
CD138, некоторые исследования демонстрируют 
повышение концентрации гиалуронана в сыворотке 
при колите, хотя множество данных свидетельствует 
о его участии в модулировании процессов заживле-
ния язв и фиброза в слизистой оболочке ЖКТ [31, 
32]. Так, добавление гиалуронана в жидкость для пе-
ритонеального диализа или использование добавок 
его олигосахаридов у мышей с колитом более эффек-
тивно редуцирует висцеральное воспаление [33, 34]. 
К такому же эффекту приводило применение клизм 
с гиалуронаном при мышиных моделях колита [13]. 
По нашим данным, снижение концентрации гиалуро-
нана сыворотки в сравнении с контрольной группой 

наблюдалось только у пациентов с БК без АксСпА, 
в отличие от больных с АксСпА вне зависимости 
от наличия БК. Примечательно, что именно нали-
чие колита в рамках БК ассоциировано с более вы-
раженным снижением гиалуроновой кислоты, чем у 
больных без поражения толстой кишки, а обратная 
корреляция ее концентрации с ФК, в наибольшей 
степени отражающего активность толстокишечно-
го воспаления, служит аргументом в пользу важной 
роли ЭГк в поддержании гомеостаза данного отдела 
ЖКТ при БК. Это также подкрепляется выявленным 
уменьшением толщины ЭГк и VVD микрососудов 
диаметром от 5 до 25 мкм у больных с глубокими 
язвами слизистой оболочки кишечника.

Роль компонентов ЭГк продемонстрирована и 
при АксСпА, в частности в поддержании состояния 
сердечно-сосудистой системы. Исследование с уча-
стием 58 пациентов с АС показало, что концентрация 
CD138 в крови имеет обратную корреляцию с толщи-
ной комплекса интима–медиа сонной артерии, в связи 
с чем авторы делают вывод о возможном протектив-
ном действии синдекана 1 в отношении развития ате-
росклероза при данном заболевании [35]. В нашем 
исследовании снижение концентрации гиалуроновой 

 
Рис. 4. Модель дерева классификации аксиального спондилоартрита, ассоциированного с болезнью Крона, и «классического» 

аксиального спондилоартрита, не связанного с воспалительным заболеванием кишечника (описание в тексте)
Pic. 4. A classification tree model of Crohn’s disease-associated axial spondyloarthritis and “classic” axial spondyloarthritis not associated 

with inflammatory bowel disease (description in the text)
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кислоты ассоциировалось со снижением систоличе-
ской функции миокарда у больных АксСпА. Также 
нами впервые продемонстрировано, что при АксСпА 
снижение концентрации синдекана 1 было ассоци-
ировано с развитием энтезита – важнейшего звена 
патогенеза СпА.

В настоящее время СПЭП, играющий существен-
ную роль при всех воспалительных процессах в эпи-
телиальных тканях и при повреждении эндотелия и 
являющийся ключевым механизмом формирования 
системной коморбидности, рассматривают в качестве 
отличительного признака ВЗК [12, 36]. Мы не вы-
явили повышения частоты СПЭП у пациентов с БК-
ассоциированным АксСпА, а также изолированным 
течением АксСпА или БК в сравнении со здоровыми 
лицами. Тем не менее наше исследование позволило 
впервые обнаружить признаки комплексного нару-
шения кишечно-сосудистого барьера на системном 
уровне при БК, а именно истончение ЭГк и наруше-
ние параметров микроциркуляции в сублингвальной 
области у пациентов с повышенной проницаемостью 
кишечника. Также мы обнаружили обратную корре-
ляционную взаимосвязь концентраций синдекана 1 
сыворотки и ФЗ у пациентов с БК, что подкрепляет 
идею о синергичном увеличении кишечной и сосу-
дистой проницаемости при данном заболевании.

Ввиду отсутствия различий по клиническим и 
рентгенологическим характеристикам между иди-
опатической и ассоциированной с ВЗК формами 
АксСпА, дифференциальная диагностика этих двух 
заболеваний может вызывать трудности, особенно 
при манифестации ВЗК после развития СпА, что 
встречается в 10–15 % случаев [1, 37]. Кроме того, 
субклиническое воспаление в слизистой оболочке 
кишечника при АксСпА также не позволяет рассма-
тривать стандартное определение ФК в качестве на-
дежного маркера выявления ВЗК [4]. В заключение, 
опираясь на выявленные признаки повреждения ЭГк 
и проницаемости эпителия при БК и АксСпА, мы по-
строили модель дерева классификации (рис. 4), пра-
вильно классифицирующую БК-ассоциированную и 
не связанную с ВЗК формы АксСпА в 9 из 10 случаев. 
И хотя исследование маркеров повреждения ЭГк не 
заменяет эндоскопических и морфологических ме-
тодов в диагностике ВЗК, полученная модель может 
помочь в более точной оценке предтестовой вероят-
ности выявления БК в популяции пациентов с Акс-
СпА и отбора на «доинвазивном» этапе тех больных, 
у которых целесообразно проведение углубленного 
диагностического поиска ВЗК.

Выводы
1. В настоящем исследовании получены свиде-

тельства повреждения ЭГк у больных с БК, АксСпА 
и их сочетанием в связи с клиническими особенно-
стями течения данных заболеваний.

2. Уменьшение толщины ЭГк микрососудов ди-
метром 5–25 мкм при БК-ассоциированном АксСпА 
сопряжено с увеличением активности аксиального 
поражения и может служить индикатором очень вы-
сокой активности заболевания с чувствительностью 
100 % и специфичностью 83,3 %.

3. Обнаружены свидетельства взаимосвязи СПЭП 
и истончения ЭГк у пациентов с БК, отражающие 
комплексное повреждение кишечно-сосудистого ба-
рьера при данном заболевании.

4. Комбинированное исследование маркеров 
СПЭП и состояния ЭГк помимо стандартной оценки 
ФК, согласно построенной модели дерева классифи-
кации (рис. 4), позволяет усовершенствовать неинва-
зивную диагностику БК-ассоциированного АксСпА.

5. Дальнейшие исследования нарушений кишеч-
но-сосудистого барьера позволят улучшить способы 
диагностики и оценки интегральной активности БК-
ассоциированного АксСпА.
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Резюме
Введение. Одной из актуальных проблем современного акушерства является гестационная артериальная гипертензия 

(ГАГ), которая влечет за собой целый спектр осложнений как для матери, так и для плода. В связи с этим, необходим 
поиск экономически доступных, информативных и безопасных методов ранней диагностики нарушений маточно-пла-
центарного кровотока у беременных женщин. Цель – при ГАГ изучить особенности периферического и маточно-пла-
центарного кровотока беременных, оценить состояние сосудистой стенки беременных методом фотоплетизмографии 
и определить его сопряженность с нарушениями маточно-плацентарного кровотока. Материалы и методы. Клини-
чески исследованы 78 пациенток сроком от 22 до 40 недель беременности, разделенных на две группы: первая группа 
(n=42) – беременные с ГАГ, вторую группу – контрольную (n=36) составили пациентки с физиологическим течением 
гестации. Исследование включало в себя оценку объективного клинического статуса беременной, запись и контурный 
анализ фотоплетизмограмм, ультразвуковое исследование маточно-плацентарного и фетоплацентарного кровотока, 
статистическую обработку полученных результатов. Результаты. При сравнении антропометрических характеристик 
исследуемых групп выявлено увеличение индекса массы тела (ИМТ) в группе беременных с ГАГ (p<0,05). Контурный 
анализ данных фотоплетизмографии (ФПГ) показал увеличение индекса аугментации у беременных с ГАГ на 73,47 
% (p=0,054), повышение уровня центрального артериального давления на 3,6 % (p<0,05). Изменения периферичекой 
гемодинамики у беременных с гипертензивным расстройством были сопряжены с нарушениями фетоплацентарного 
кровотока (rxy=0,52–0,86, p<0,05), что сопровождалось более низкими параметрами биометрии плода (p<0,05). За-
ключение. Гемодинамические нарушения в системе «мать–плацента–плод» коррелируют с изменениями параметров 
периферического кровообращения, что позволяет считать дополнительное использование метода фотоплетизмографии 
перспективным в аспекте ранней диагностики и профилактики развития перинатальных осложнений матери и плода.

Ключевые слова: гестационная артериальная гипертензия, микроциркуляция, фотоплетизмография, беременность
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Summary
Introduction. One of the urgent problems of modern obstetrics is gestational arterial hypertension (GAH), which entails a whole 

range of complications for both mother and fetus. In this regard, it is necessary to search for economically accessible, informative 
and safe methods for early diagnosis of uteroplacental blood flow disorders in pregnant women. The aim of the study was to in-
vestigate the features of peripheral and uteroplacental blood flow in pregnant women with GAH, to assess the state of the vascular 
wall of pregnant women using photoplethysmography and to determine its association with uteroplacental blood flow disorders. 
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Введение
В настоящее время в структуре патологий бере-

менности одно из ведущих мест занимает гестацион-
ная гипертензия, являющаяся предиктором развития 
преэклампсии – грозного состояния, угрожающего 
жизни как матери, так и плода [1–3]. 

В патогенезе гипертензивных расстройств важную 
роль играет эндотелиальная дисфункция, замыкающая 
на себе несколько порочных кругов, участвующих в 
развитии гестоза [4, 5]. Известно, что эндотелий явля-
ется многофункциональной тканью, которая не только 
анатомически обеспечивает барьер между кровью и 
сосудистой стенкой, но и осуществляет синтез огром-
ного числа различных веществ, участвующих в под-
держании реологических свойств крови, ангиогенезе, 
воспалительной реакции. Cистемное нарушение функ-
ций эндотелия, при беременности в том числе, приво-
дит к развитию дисангиогенеза, нарушению баланса 
между прокоагулянтным и антисвертывающим по-
тенциалом крови, нарушает сосудистый тонус и при-
водит к дезадаптации сердечно-сосудистой системы 
[6]. Ряд исследований рассматривают формирование 
преэклампсии (наиболее тяжелого гипертензивного 
расстройства беременности) в контексте значимости 
предсуществующих особенностей фенотипа сердеч-
но-сосудистой системы женщины, которые при насту-
плении беременности в условиях физиологического 
увеличения объема циркулирующей крови, не позво-
ляют системе адекватно компенсаторно снизить общее 
сосудистое сопротивление [7, 8].

На сегодняшний день прогнозирование этих рас-
стройств и их осложнений основывается на многих 
клинических характеристиках, гемодинамике и пла-
центарных показателях (с помощью допплеровской 
флоуметрии маточной артерии и/или уровней цир-
кулирующих ангиогенных белков) [9]. Данные под-
ходы имеют ограничение по частоте использования 
в связи с рисками для плода и являются экономи-
чески затратными, что затрудняет их скрининговое 
использование. При этом раннее выявление женщин 
без клинических проявлений гипертензивных рас-
стройств, более склонных к развитию гестационной 
артериальной гипертензии (ГАГ) и других осложне-
ний, позволит своевременно корректировать тактику 
ведения пациентки с позиции профилактики разви-

тия данных состояний и их осложнений для матери 
и плода. Использование в настоящее время неинва-
зивных методов диагностики функционального со-
стояния сосудистой стенки открывает перспективы 
в профилактике кардиоваскулярной патологии у бе-
ременных. Одним из перспективных, неинвазивных, 
безопасных и экономически доступных методов яв-
ляется фотоплетизмография (ФПГ). 

В этой связи цель настоящего исследования – при 
ГАГ изучить особенности периферического и маточ-
но-плацентарного кровотока беременных, оценить 
состояние сосудистой стенки беременных методом 
фотоплетизмографии и определить его сопряжен-
ность с нарушениями маточно-плацентарного кро-
вотока. 

Материалы и методы исследования
На базе перинатального центра Республики 

Мордовия было проведено проспективное обсер-
вационное поперечное исследование беременных 
женщин со сроком гестации 22–40 недель (n=78). 
Пациентки были поделены на две группы в зави-
симости от наличия гестационной артериальной 
гипертензии. Диагноз выставляли на основании 
действующих клинических рекомендаций «Пре-
эклампсия. Эклампсия. Отеки, протеинурия и ги-
пертензивные расстройства во время беременности, 
в родах и в послеродовом периоде» (2020). Первая 
группа (n=42) – женщины с физиологическим тече-
нием гестации, вторая группа (n=36) – беременные 
с гестационной гипертензией. 

Критериями включения в первую группу (контро-
ля) являлись: пациентки от 18 до 45 лет, с одноплод-
ной беременностью, без сопутствующих акушерских 
осложнений, соматически здоровые, наличие добро-
вольного информированного согласия на участие в 
исследовании.

Критерии включения во вторую (основную) груп-
пу: пациентки от 18 до 45 лет, с одноплодной бе-
ременностью, которая осложнилась гестационной 
гипертензией, наличие добровольного информиро-
ванного согласия на участие в исследовании.

Критериями исключения для всех групп являлись: 
наличие артериальной гипертензии до беременно-
сти, многоплодная беременность, аномалии развития 

Materials and methods. A total of 78 patients with 22 to 40 weeks of pregnancy, divided into two groups, were clinically examined: 
the first group (n=42) were pregnant women with GAH, the second group - the control group (n=36) consisted of patients with 
physiological course of gestation. The study included assessment of the objective clinical status of the pregnant woman, recording 
and contour analysis of photoplethysmograms, ultrasound examination of the uteroplacental and fetoplacental blood flow, and 
statistical processing of the results. Results. When comparing the anthropometric characteristics of the studied groups, an increase 
in BMI was found in the group of pregnant women with GAG (p<0.05). Contour analysis of photoplethysmography (PPG) data 
showed an increase in the augmentation index in pregnant women with GAG by 73.47 % (p=0.054), an increase in central arterial 
pressure by 3.6 % (p<0.05). Changes in peripheral hemodynamics in pregnant women with hypertensive disorder were associated 
with impaired fetoplacental blood flow (rxy = 0.52-0.86, p < 0.05), which was accompanied by lower fetal biometry parameters 
(p<0.05). Conclusion. Hemodynamic disturbances in the mother-placenta-fetus system correlate with changes in the parameters 
of peripheral circulation, which allows us to consider the additional use of the photoplethysmography method as promising in 
terms of early diagnostics and prevention of perinatal complications in mother and fetus.

Keywords: gestational arterial hypertension, microcirculation, photoplethysmography, pregnancy
For citation: Shishkanova T. I., Markina A. E., Alyamkina E. A., Kapitanova D. A., Vlasova T. I. Photoplethysmography in assessment of skin microcir-
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плода, инфекционные, аутоиммунные и психические 
заболевания, отказ от участия в исследовании.

Все исследования проводилось при наличии одо-
брения локального этического комитета медицинско-
го института ФГБОУ ВО «МГУ им. Н. П. Огарёва». 

С целью оценки состояния беременных проводи-
лась общеклиническая диагностика, включающая в 
себя сбор данных анамнеза, осмотр, определение ин-
декса массы тела (ИМТ), измерение артериального 
давления и частоты сердечных сокращений (систо-
лическое и диастолическое артериальное давление 
(САД и ДАД), частоту сердечных сокращений (ЧСС) 
определяли в утренние часы с трехкратным повто-
ром на каждой из верхних конечностей с помощью 
автоматического тонометра «Omron M2 Basic» с по-
следующим усреднением полученных показателей) 
с последующим расчетом среднего артериального 
давления (СрАД) по формуле СрАД=ДАД+(САД– 
–ДАД)/3. 

Использовались инструментальные методы диа-
гностики ультразвуковое исследование с доплеро-
метрией и фетометрией проводилось УЗ-системой 
Toshiba «Xario XG», определяли скоростные и пара-
метры маточно-плацентарного кровотока (скорость 
кровотока маточных артерий, артерии пуповины с 
расчетом пульсационного индекса (ПИ) по формуле 
(ПИ=(PSV – EDV)/ Vmean), где PSV (peak systolic 
velocity) – пиковая систолическая скорость, EDV (end 
diastolic velocity) – конечно-диастолическая скорость, 
Vmean – средняя скорость кровотока) с целью полу-
чения данных о состоянии фетоплацентарного крово-
тока и биометрии плода (стандартные размеры плода 
см. ниже). 

Для оценки состояния сосудистой стенки исполь-
зовался метод фотоплетизмографии (ФПГ). Для фик-
сации датчика использовали II палец правой руки. 
Время записи 2 минуты. При проведении исследо-
вания, пациентки находились в положении сидя. Для 
оценки использовали AngioCode-301 с программным 
обеспечением «AngioCode Professional» (ООО «Аль-
маКод», Россия). Параметры контурного анализа 
ФПГ: PD – длительность пульсовой волны, частота 
пульса (ЧП); SpO2 – насыщение крови кислородом, 
ИНП – индекс наполнения пульса (амплитуда пуль-
совой волны), AIp75, %, – расчетный индекс аугмен-
тации в %, корригированный по частоте сердечных 
сокращений (ЧСС) 75 уд./мин, VA (лет) – расчетный 
возраст сосудистой системы; ED, мс – продолжитель-
ность систолы, %ED – продолжительность систолы 
в %, SI, м/сек – расчетный показатель, отражающий 
среднюю скорость распространения по крупным 
резистивным сосудам, индекс отражения (RI)  – 
расчетный параметр, использующийся для оценки 
вклада в % отраженного компонента в пульсовую 
волну и характеризующий тонус гладко-мышечных 
клеток терминальных мышечных артерий и распре-
делительных артериол, SPa – расчетный показатель 
центрального систолического давления, показатель 
стресса – расчетный показатель, зависящий от вели-
чин вариабельности длительности пульсовых волн, 
AGI – расчетный индекс, отражающий соотношение 
различных компонентов (оценка формы) пульсовой 

волны, TdVMax, мс – момент наибольшей скорости 
изменения кровенаполнения капилляров пальца.

Статистический анализ (Microsoft Excel 2010, 
StatTech 4.0.4). Данные представлены в виде меди-
аны и интерквартильного размаха Me [IQR] при рас-
пределении, не соответствующем закону нормаль-
ного распределения, и среднего арифметического и 
стандартного отклонения (M±SD) – при нормаль-
ном распределении. Для сравнительного анализа 
использовались непараметрический U-критерий 
Манна–Уитни и параметрический t-критерий Стью-
дента., коэффициенты корреляции. Статистически 
значимыми считались различия при уровне значи-
мости p<0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение
При проведении комплексной оценки клиниче-

ского состояния женщин определяли ряд рутинных 
антропометрических и функциональных параметров 
пациенток исследуемых групп (табл. 1).

Известно, что повышенный индекс массы тела 
взаимосвязан с гипертензивными осложнениями во 
время беременности, что подтверждается заметной 
(по шкале Чеддока) корреляцией (rxy=0,596) между 
ИМТ и средним артериальным давлением (СрАД)
(p<0,05). 

Оценка состояния сосудистой стенки по данным 
контурного анализа ФПГ, выявила различия между 
показателями в опытной группе (беременных с ГАГ) 
относительно контрольной (табл. 2). 

Так, индекс аугментации (AIp) у женщин с ГАГ 
был выше на 73,47 % относительно контроля. AIp 
является важным показателем в оценке артериаль-
ной жесткости, так как потеря эластичности артерий 
прямо коррелирует с ростом центрального артери-
ального давления, что подтверждается достоверным 
отличием SPa между двумя группами. 

Показатель наибольшей скорости изменения кро-
венаполнения капилляров пальца TdVMax у женщин 
с ГАГ на был на 10,21 % выше аналогичного показа-
теля в контрольной группе. 

Изучение параметров кровотока плаценты и плода 
выявило достоверно более высокие значения пуль-
сационного индекса (ПИ) у беременных с гипертен-
зивным расстройством в сравнении с контрольной 
группой (табл. 3). 

Увеличение пульсационного индекса является по-
казателем повышения периферического сосудистого 
сопротивления в системе «мать-плод», что является 
маркером гипертензивного нарушения беременности 
и фактором формирования гипоксии плода.

Корреляционный анализ выявил сопряженность 
показателей ФПГ, СрАД и периферических тканей 
беременных и данных маточно-плацентарного и пло-
дово-плацентарного кровотока (табл. 4).

При анализе данных фетометрии в третьем три-
местре гестации, полученных УЗ-аппаратом Toshiba 
«Xario XG» были зафиксированы статистически до-
стоверные отличия показателей плодов у группы бе-
ременных с ГАГ в сравнении с контрольной группой 
(табл. 5). Показатели бипариетального размера (БПР), 
окружность головы, предварительная масса плода были 
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достоверно ниже в группе беременных с гестационной 
гипертензией относительно группы контроля (p<0,05).

Анализ гестационных исходов показал, что в груп-
пе с ГАГ процент родоразрешений путем кесарева 

сечения составил 80,6 % против 33,3 % в контрольной 
группе (p<0,001).

В данном исследовании беременные с ГАГ чаще 
имели избыточную массу тела против женщин из 

Таблица 1
Некоторые характеристики групп беременных

Table 1
Some characteristics of pregnancy groups

Показатель Группа 1 (контролная) Группа 2 (ГАГ) р

Некоторые антропометрические данные
ИМТ, кг/м2, М (SD) 27,2 (3,4) 30,1 (2,1) 0,042

Общая прибавка в весе, кг, М (SD) 11,1 (2,1) 9,3 (1,8) 0,031

Некоторые показатели гемодинамики 
ЧСС, уд./мин, Me [IQR] 76,00 [74,00; 76,00] 74,00 [72,00; 76,00] 0,491

САД, мм рт. ст. Me [IQR] 120,00 [110,00; 120,00] 130,00 [120,00; 130,00] <0,001*

ДАД, мм рт. ст. Me [IQR] 70,00 [70,00; 80,00] 80,00 [80,00; 90,00] <0,001*

СрАД, мм рт. ст. Ме [IQR] 80,00 [73,33; 83,33] 96,67 [93,33; 103,33] 0,001*

* p<0,05.

Таблица 2
Показатели, полученные методом ФПГ, у беременных двух групп

Table 2
FPG-derived indicators in pregnant women of the two groups

Показатель Группа 1 (контрольная) Группа 2 (ГАГ) р

Длительность пульсовой волны, мс, M (SD) 657,14 (39,50) 674,09 (107,20) 0,696

Частота пульса (ЧП), уд./мин, M (SD) 91,43 (5,38) 90,82 (13,21) 0,910

Насыщение крови кислородом (SpO2), %, M (SD) 96,47 (1,70) 95,92 (1,70) 0,510

Индекс наполнения пульса (ИНП), %, M (SD) 2,83 (1,45) 3,41 (1,41) 0,411

Возраст сосудов, лет, M (SD) 34,14 (13,75) 43,27 (13,71) 0,188

Жесткость сосудов, %, M (SD) –10,54 (17,16) 2,30 (9,13) 0,054

Продолжительность систолы в процентах, %, M (SD) 33,86 (1,21) 33,45 (1,57) 0,573

Уровень стресса, M (SD) 262,86 (117,54) 240,73 (133,02) 0,724

Индекс увеличения, %, M (SD) –19,49 (13,51) –5,17 (16,08) 0,069

Индекс жесткости, м/сек, M (SD) 8,07 (0,80) 7,84 (0,93) 0,588

Индекс отражения, %, M (SD) 23,33 (10,18) 33,08 (17,37) 0,200

Возрастной индекс, M (SD) –0,91 (0,30) –0,71 (0,32) 0,198

Продолжительность систолы, мс, M (SD) 266,00 (17,13) 264,45 (25,11) 0,889

Центральное систолическое давление – прогноз, мм рт. ст., M (SD) 111,00 (5,66) 115,73 (3,77) 0,048*

Момент наибольшей скорости изменения кровенаполнения  
капилляров пальца (TdVMax), мс, M (SD)

33,14 (2,85) 36,91 (4,35) 0,060

Соотношение типов кривой пульсовой волны, %
А, M (SD) 33,33 (26,31) 67,60 (35,84) 0,205

В, M (SD) 38,00 (19,80) 36,67 (15,50) 0,937

С, M (SD) 74,86 (41,35) 72,44 (41,95) 0,910

П р и м е ч а н и е: * p<0,05; AGI – возрастной индекс, ED – продолжительность систолы, %ED – продолжительность 
систолы в процентах, SPa – центральное артериальное давление.
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группы контроля, что согласуется с литературными 
данными о роли жировой ткани в патогенезе гипер-
тензии при беременности. Избыток жировой ткани, 
обладающей гормонпродуцирующей активностью, 
влечет за собой повышение уровня ангиотензина II, 
ангиотензиногена, которые повышают активность 
симпато-адреналовой системы, а также продукция 
адипоцитами прокоагулянтов (ингибитор активатора 
плазминогена-1) приводят к нарушению системной 
гемодинамики [10, 11]. Известно, что жировая ткань, 

являясь источником провоспалительных цитокинов 
(лептин), также участвует в патогенезе гестационных 
расстройств [12, 13].

Артериальная гипертензия является одной из при-
чин нарушения фетоплацентарного кровообращения, 
которая при прогрессировании приводит к плацен-
тарной недостаточности и впоследствии может при-
вести к гипоксии и нарушению роста плода [14]. При 
оценке маточного и фетоплацентарного кровотока 
было зарегистрировано увеличение пульсационного 

Таблица 3
Ультразвуковая допплеровская флоуметрия маточно-плацентарного и плодово-плацентарного кровотока. 

Пульсационный индекс (ПИ)
Table 3

Ultrasound Doppler flowmetry of uteroplacental and fetal-placental blood flow. Pulsation index (PI)

Показатель
Группа

р
Контрольная ГАГ

ПИ средних маточных артерий, Me (SD) 0,62 (0,04) 0,85 (0,02) 0,006*

ПИ в маточных артериях справа, Me (SD) 0,67 (0,08) 0,72 (0,04) 0,053

ПИ в маточных артериях слева, Me (SD) 0,64 (0,02) 0,78 (0,03) 0,024*

ПИ артерии пуповины плода 0,75 (0,07) 0,86 (0,05) 0,017*

* p<0,05.

Таблица 4
Корреляционная матрица показателей ФПГ с данными антропометрии, центральной и региональной  

гемодинамики беременных
Table 4

Correlation matrix of FPG indicators with anthropometry, central and regional hemodynamics of pregnant women

 Показатель ИМТ, кг/м2 СрАД, мм рт. ст. ПИ артерии  
пуповины плода

Маточные артерии 
ПИ справа

Маточные артерии 
ПИ слева

Маточные артерии 
ПИ средний

PD, мс –0,35751 –0,01499 0,234462 0,637468* 0,553297* 0,780822*

ЧП, уд./мин 0,426622 0,058197 –0,30593 –0,70275* –0,61371* –0,86003*

SpO2, % 0,066331 –0,09458 0,098267 –0,33068 0,068771 –0,16407

ИНП, % 0,322711 0,108875 –0,48474 –0,4568 –0,28924 –0,43449

VA, лет 0,112205 0,476477 0,17954 0,703477* 0,099253 0,507904*

AIp75, % 0,160354 0,630075* 0,188611 0,55228* 0,345501 0,615775*

А –0,17153 0,624396* 0,441549 0,809957* –0,63933* –0,27235

В 0,799206* –0,51775* –0,52526* –0,93532* 0,966928* 0,702366*

С 0,212061 –0,3049 –0,38882 –0,64241* –0,53537* –0,79181*

 %ED, % 0,322783 0,152169 –0,21945 0,145973 0,379662 0,387424

AIp, % 0,044623 0,514013* 0,176947 0,658798* 0,418824 0,717367*

SI, м/сек 0,213643 –0,06969 –0,62812* –0,58791* –0,50255* –0,66237*

RI, % –0,13494 0,229321 0,303556 0,45213 0,82314* 0,878527*

AGI 0,082622 0,481456 0,195261 0,713337* 0,114683 0,525378*

ED, мс –0,09375 0,037344 0,115395 0,590275* 0,68527* 0,860406*

SPa, мм рт. ст. 0,168923 0,629899* 0,202809 0,549315* 0,547181* 0,764127*

TdVMax, мс 0,001269 0,452124 0,567131* 0,554871* 0,402356 0,597347*

* p<0,05.
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индекса в системе «мать–плацента–плод», что сви-
детельствует о преобладании вазоконстрикторных 
реакций сосудов матки и плаценты. Определение 
биометрических показателей внутриутробного раз-
вития плода у женщин двух групп выявило снижение 
основных размеров и предполагаемой массы плода у 
женщин с ГАГ. Корреляционный анализ показателей 
СрАД и фетометрии плода свидетельствовал, что ар-
териальная гипертензия у беременных сопряжена со 
снижением антропометрических параметров и ПМП.

Учитывая важную роль артериальной дисфунк-
ции матери в формировании специфичных для бе-
ременности расстройств, таких как преэклампсия и 
задержка внутриутробного развития [9], изучение 
состояния сосудистой стенки в плане перспективы 
данного подхода в ранней диагностике и профилак-
тике гипертензивных расстройств и маточно-плацен-
тарной недостаточности представляется значимым. 
Исследования показали [15, 16], что широкий ряд 
параметров ФПГ коррелировал с показателями ма-
точно-плацентарного кровотока и средним артери-
альным давлением. Установлено повышение индекса 
аугментации у беременных с гестационной гипертен-
зией, что, вероятно, связано с дизрегуляцией тонуса 
периферических артериол. Наличие достоверной 
корреляционной зависимости данного показателя 
от уровня СрАД (rxy=0,514, p<0,05) показывает зна-
чимость его оценки у беременных в аспекте раннего 
определения рисков формирования гипертензивных 
нарушений. В рамках исследования также зафик-
сирована корреляция между СрАД и уровнем SPa 
(rxy=0,630, p<0,05), что подтверждается данными 
исследования И. В. Дорогова, В. Д. Усанова и др., 
которые исследовали взаимосвязь между централь-
ными и периферическими показателями сосудистой 
системы у беременных женщин с гипертензивными 
расстройствами осциллометрическим методом [17].

Заключение
Таким образом, изменения периферической гемо-

динамики и дизрегуляция тонуса артериол у бере-
менных с ГАГ сопряжена с нарушениями маточно-
плацентарного кровотока и снижениями параметров 
фетометрии плода. Использование метода ФПГ в 

оценке состояния сосудистой стенки и микроцирку-
ляции периферических тканей представляет интерес 
в плане перспективы скрининга беременных для 
ранней оценки рисков и выявления гипертензивных 
расстройств беременных и задержки развития плода. 
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Резюме
Цель исследования – оценка диагностических возможностей разных модификаций портативных анализаторов ЛАЗМА-

ПФ при изучении состояния микрогемоциркуляции в зависимости от поставленных задач. Материалы и методы. Синхрон-
ная оценка состояния микроциркуляции нижних конечностей с использованием распределенной системы одноканальных 
анализаторов «ЛАЗМА-ПФ» выполнена у пациентов с односторонним коксартрозом (n=37) в исходном состоянии и 
после эндопротезирования тазобедренного сустава. У пациентов с колоректальным раком (n=27) и в группе здорового 
контроля (n=30) проведена сравнительная оценка состояния микрокровотока и окислительного метаболизма с примене-
нием мультимодального анализатора «ЛАЗМА-ПФ», сочетающего две диагностические технологии – лазерную доппле-
ровскую флоуметрию и флуоресцентную спектроскопию. Результаты. Сниженный на 57 % (p<0,01) уровень перфузии 
в пораженной конечности у пациентов с односторонним коксартрозом в сравнении с контрлатеральной конечностью 
поддерживался за счет значительного напряжения регуляторных механизмов микроциркуляции, о чем свидетельствует 
более чем двухкратный (p<0,001) рост коэффициента вариации и повышенные амплитуды регуляторных ритмов микро-
циркуляции (от 21 % до 30 %, p<0,05). В послеоперационном периоде в интактной конечности отмечено уменьшение 
перфузии на 10 % (p<0,05) за счет усиления нейрогенных влияний и угнетения колебаний эндотелиального генеза на 
24 %, p<0,05. У пациентов с колоректальным раком зафиксированы сниженные перфузия (на 23 %, p<0,05), вариабель-
ность микрокровотока (на 21 %, p<0,05) и амплитуды тонусформирующих (от 36 % до 52 %, р<0,05) и респираторных (на 
29 %, р<0,05) ритмов микрокровотока, отмечено уменьшение нутритивного кровотока (на 40 %, р<0,01) и окислительного 
метаболизма (на 43 %, р<0,01) в сравнении с нормой. Заключение. Применение портативных лазерных анализаторов на 
симметричных областях тела позволило выявить снижение перфузии в пораженной конечности при одностороннем кок-
сартрозе и перераспределение микрокровотока в пользу оперированной конечности после эндопротезирования сустава. 
При использовании мультимодального анализатора у пациентов с колоректальным раком зафиксировано нарушение 
микроциркуляции по типу ишемии и снижение окислительного метаболизма тканей.

Ключевые слова: лазерная допплеровская флоуметрия, флуоресцентная спектроскопия, микроциркуляция, регу-
ляторные механизмы, окислительный метаболизм
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Summary
Introduction. The aim of the study was to evaluate the diagnostic capabilities of various modifications of portable analyz-

ers LAZMA-PF when studying the state of microcirculation depending on the tasks set. Materials and methods. Synchronous 
assessment of lower extremity microcirculation using a distributed system of single-channel analyzers LAZMA-PF, was 
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Введение
Важность системы микроциркуляции в реализа-

ции жизненно важных функций и процессов жизне-
деятельности, обеспечивающих работу всех систем 
организма как в норме, так и в условиях патологии, 
не подлежит сомнению. Это обуславливает необходи-
мость разработки методов адекватной оценки состо-
яния микрокровотока, его регуляторных механизмов, 
адаптационных резервов и возможных нарушений. 
Метод лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ), 
уверенно вошедший в исследовательскую практику и 
пока не нашедший широкого клинического примене-
ния, является одним из интенсивно развивающихся 
методических направлений в современной биологии 
и медицине. 

Начало применения ЛДФ с целью оценки функцио-
нирования системы микроциркуляции было положено 
в 70-е гг. XX века [1]. Неинвазивность, возможность 
количественной оценки, доступная стоимость при-
борной базы и отсутствие необходимости постоянных 
затрат на расходные материалы сделали метод ЛДФ 
привлекательным для научного и клинического ис-
пользования. Технические особенности метода (зона 
обследования, глубина проникновения лазерного излу-
чения) обусловили выбор первого объекта исследова-
ния – им стала кожа, и метод оказался востребованным 
в первую очередь в дерматологии [2, 3]. Со временем 
стало понятно, что этот метод может быть применим 
и для оценки микроциркуляции других органов и тка-
ней. Поскольку все ткани в организме человека имеют 
морфофункциональные особенности, обусловленные 
их физиологическими функциями, строго говоря не-
корректно говорить о «микроциркуляции вообще», 
микроциркуляция всегда будет органоспецифична. 
Однако, учитывая общие принципы строения микро-
циркуляторного русла в разных тканях и органах, схо-
жесть функций и регуляторных механизмов управле-
ния микрокровотоком, а также единство цели микро-
гемоциркуляции – капиллярно-тканевой обмен, был 
сделан вывод о возможности использования кожи как 
удобного объекта неинвазивного изучения перифери-
ческого кровотока [4]. 

Кожа является наиболее доступным объектом ис-
следования, в ней представлены основные механизмы 
регуляции микрокровотока (местные, нейрогенные 
симпатические и ноцицептивные, гуморальные и др.) 
и отражаются не только местные, но и большинство 
системных процессов как в норме, так и при патоло-
гии [5]. Еще одним преимуществом кожи как объек-
та исследования является возможность применения 
различных функциональных и фармакологических 
тестов [3].

Как и любой метод, ЛДФ имеет свои преиму-
щества и недостатки, ограничения в применении. 
Проблемными моментами принято считать про-
странственную гетерогенность микрососудистого 
русла и временную изменчивость перфузии тканей, 
которые обуславливают значительную вариабель-
ность ЛДФ-сигнала [6], дискуссионными остаются 
вопросы стандартизации показателей ЛДФ-метрии 
и интерпретации полученных данных с точки зрения 
регуляторных влияний [7]. Высказывалось мнение, 
что ЛДФ-метрия имеет диагностическую ценность 
лишь в динамических наблюдениях (например, на 
разных этапах лечения) [8], но и здесь остаются 
вопросы, связанные со сложностью точной фикса-
ции световодного датчика строго в одной и той же 
точке [4]. 

Тем не менее в ряде исследований доказана эф-
фективность ЛДФ-метрии в оценке базального 
микрокровотока, так В. И. Козлов и др. с помощью 
метода лазерной допплеровской флоуметрии опре-
делили нормативные показатели состояния микро
циркуляции в коже головы, туловища и основных 
сегментов верхней и нижней конечностей [9]. В про-
веденных нами ранее проспективном и одномомент-
ном исследованиях состояния гемомикроциркуляции 
на этапах второго детства и на разных этапах зре-
лого возраста были выявлены основные особенно-
сти функционирования системы микроциркуляции, 
обусловленные уровнем метаболической активности 
организма [10]. В клинических исследованиях по-
казана информативность ЛДФ в оценке нарушений 
микроциркуляции при разных нозологиях: при са-

performed in patients with unilateral coxarthrosis (n=37) in the initial state and after hip joint replacement. In patients with 
colorectal cancer (n=27) and in the healthy control group (n=30), a comparative assessment of microcirculation and oxidative 
metabolism was performed using a multimodal analyzer LAZMA-PF combining two diagnostic technologies – laser Dop-
pler flowmetry and fluorescence spectroscopy. Results. The perfusion level in the damaged limb in patients with unilateral 
coxarthrosis, reduced by 57 % (p<0.01) compared to the contralateral limb, was maintained due to a significant tension on 
the regulatory mechanisms of microcirculation, as evidenced by a more than twofold (p<0.001) increase in the coefficient of 
variation and increased amplitudes of regulatory rhythms of microcirculation (from 21 % up to 30 %, p<0.05). In the postop-
erative period, a decrease in perfusion by 10 % (p<0.05) was noted in the intact limb due to increased neurogenic influences 
and suppression of endothelial oscillations by 24 %, p<0.05. In patients with colorectal cancer, decreased perfusion (by 23 %, 
p<0.05), microcirculation variability (by 21 %, p<0.05) and amplitudes of tone-forming (from 36 % up to 52 %, p<0.05) and 
respiratory (by 29 %, p<0.05) microcirculation rhythms were recorded; a decrease in nutritive blood flow (by 40 %, p<0.01) 
and oxidative metabolism (by 43 %, p<0.01) in comparison with the norm were fixed. Conclusion. The use of portable laser 
analyzers on symmetrical areas of the body made it possible to identify a decrease in perfusion in the affected limb with uni-
lateral coxarthrosis and redistribution of microcirculation in favor of the operated limb after hip joint endoprosthesis. When 
using a multimodal analyzer in patients with colorectal cancer, microcirculation violation of ischemia type and decrease in 
oxidative metabolism of tissues were recorded.

Keywords: laser Doppler flowmetry, fluorescence spectroscopy, microcirculation, regulatory mechanisms, oxidative me-
tabolism
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харном диабете [11], дерматологических заболевани-
ях [12], артериальной гипертензии [13], хронической 
сердечной недостаточности [14] и т. д. 

В настоящее время на смену стационарным ап-
паратам с оптоволоконными зондами приходят пор-
тативные анализаторы микроциркуляции, которые 
имеют ряд неоспоримых преимуществ в сравнении 
со своими предшественниками. Это касается удоб-
ства использования (небольшая масса портативного 
анализатора, минимальные габариты, простота и на-
дежность крепления прибора, отсутствие оптоволо-
конного зонда, чувствительного к движениям тела) 
и новых возможностей дистанционного применения 
для мониторинга в режиме 24/7 благодаря беспро-
водной передаче данных с анализатора (с помощью 
технологий Wi-Fi или Bluetooth) на любое прини-
мающее устройство (ноутбук, планшет, смартфон). 
При этом полностью сохраняется опция по оценке 
функционирования регуляторных влияний на состо-
яние микроциркуляции и возможность применения 
функциональных проб.

Портативные (носимые) анализаторы имеют опре-
деленные конструктивные особенности (глубина зон-
дирования ткани, длина волны лазерного излучения), 
которые следует учитывать при сравнении полученных 
с их помощью данных с результатами ЛДФ-метрии, 
выполненной на стационарных аппаратах [15]. 

Опубликованы результаты пилотных исследова-
ний по применению носимых анализаторов в оцен-
ке возрастных особенностей микроциркуляции [16], 
у пациентов c сахарным диабетом 2-го типа [17], 
COVID-19 [18, 19] и в условиях космического поле-
та [20], демонстрирующие перспективность развития 
данного направления диагностики.

Отечественные портативные анализаторы 
«ЛАЗМА-ПФ» (НПП «ЛАЗМА», Россия) выпуска-
ются в двух модификациях – одноканальной, обеспе-
чивающей контроль микрогемодинамики и темпера-
туры кожи области исследований, и двухканальной 
(мультимодальной), в которой совмещены две диа-
гностические технологии – лазерная допплеровская 
флоуметрия и флуоресцентная спектроскопия, что 
позволяет оценивать не только кожную температуру 
и состояние микрокровотока, но и параметры окис-
лительного метаболизма области исследований.

Целью настоящего исследования была оценка 
диагностических возможностей разных модифика-
ций (одноканального и мультимодального) порта-
тивных анализаторов «ЛАЗМА-ПФ» при изучении 
состояния микрогемоциркуляции в зависимости от 
поставленных задач.

Материалы и методы исследования
Характеристика групп обследуемых и дизайн ис-

следования. Исследование проведено в соответствии 
с требованиями Хельсинкской декларации Всемир-
ной медицинской ассоциации (в ред. 2013 г.) и со-
стояло из двух этапов: на первом из них выполнялась 
оценка диагностических возможностей применения 
распределенной системы одноканальных анализато-
ров на симметричных областях тела, на втором этапе 
изучались диагностические возможности мульти

модального портативного анализатора с опцией 
оценки окислительного метаболизма тканей. 

Применение распределенной системы однока-
нальных анализаторов имело целью одновременную 
сравнительную оценку состояния микрокровотока в 
пораженной и интактной конечностях при односто-
роннем эндопротезировании тазобедренного сустава, 
когда необходимо отследить не только степень нару-
шения кровоснабжения в больной конечности, но и 
особенности состояния микроциркуляции в раннем 
послеоперационном периоде, позволяющие прогно-
зировать успешность лечения.

Предполагалось, что использование мультимо-
дального анализатора с функцией контроля окисли-
тельного метаболизма тканей может быть полезно 
в условиях с высокой вероятностью формирования 
тканевой гипоксии (например, при злокачественных 
новообразованиях), когда важно иметь информацию 
не только о состоянии перфузии и ее регуляторных 
механизмов, но и о возможных нарушениях метабо-
лической активности тканей.

Применение распределенной системы анализа-
торов «ЛАЗМА-ПФ» на симметричных областях 
тела. Исследование выполнено на базе ЧУЗ «КБ 
«РЖД  – Медицина» г. Ярославля. В исследование 
после получения добровольного информированного 
согласия были включены 37 пациентов с первичным 
эндопротезированием тазобедренного сустава (19 
мужчин и 18 женщин, средний возраст 62,3±10,7 лет). 
Критериями исключения были наличие хронических 
заболеваний в стадии декомпенсации и субкомпенса-
ции, тромботические события в анамнезе, сахарный 
диабет 2-го типа, анемия.

Состояние микроциркуляции и функционирова-
ние ее регуляторных механизмов оценивали мето-
дом лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ) с 
помощью двух одинаковых одноканальных портатив-
ных анализаторов «ЛАЗМА ПФ» (НПП «ЛАЗМА», 
Россия). Анализаторы фиксировали симметрично в 
области средней трети голени и одновременно в те-
чение 10 минут проводили запись сигнала с обеих 
конечностей в положении лежа после 15-минутного 
периода адаптации при температуре 23±2 оС. Изме-
рения проводили дважды – в исходном состоянии (до 
операции) и на момент выписки (7–10-й день после 
операции). 

Продемонстрировано, что показатели ЛДФ-метрии 
в коже нижних конечностей в разных сегментах (бе-
дро, голень, медиальная и латеральная лодыжка) не 
имеют выраженных различий, что обусловлено ана-
томическими особенностями микроциркуляторного 
русла нижних конечностей (значительной толщиной 
эпидермиса и глубоким залеганием микрососудов) и 
зависимостью показателей базального микрокрово-
тока от положения конечности в пространстве [9]. 
Учитывая неизбежность формирования отека тканей 
в области раны в послеоперационном периоде, вли-
яние которого на показатели ЛДФ-метрии сложно 
контролировать, зоной обследования была выбрана 
кожа голени, а не бедра.

Задача данного этапа исследования состояла в 
оценке возможностей применения распределенной 
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системы портативных анализаторов одной моди-
фикации в сравнительной диагностике состояния 
микроциркуляции кожи и функционирования ее ре-
гуляторных механизмов в нижних конечностях при 
одностороннем поражении крупного (тазобедренно-
го) сустава. В качестве контроля в данном случае 
использовалась контрлатеральная (интактная) конеч-
ность.

Применение мультимодального анализатора 
«ЛАЗМА-ПФ» у пациентов со злокачественными но-
вообразованиями. Исследование выполнено на базе 
Ярославской областной клинической онкологической 
больницы, в него были включены 27 пациентов с коло-
ректальным раком (15 мужчин и 12 женщин, средний 
возраст 60,9±12,8 лет) с сопоставимыми локализацией 
опухоли, степенью и тяжестью заболевания. Крите-
рием включения был гистологически верифициро-
ванный диагноз, пациенты обследовались до начала 
любого противоопухолевого лечения. Критерии ис-
ключения – тромботические события в анамнезе, ане-
мия, сахарный диабет 2-го типа, наличие хронических 
заболеваний в стадии декомпенсации и субкомпен-
сации. Контрольную группу составили практически 
здоровые добровольцы (30 человек, 16 женщин и 
14 мужчин, средний возраст 55,8±11,7 лет).

Состояние микроциркуляции и функционирова-
ние ее регуляторных механизмов оценивали мето-
дом лазерной допплеровской флоуметрии (ЛДФ) с 
помощью мультимодального портативного анализа-
тора «ЛАЗМА ПФ» (НПП «ЛАЗМА», Россия), со-
четающего в себе две диагностические технологии: 
лазерную допплеровскую флоуметрию для оценки 
динамики перфузии ткани кровью и флуоресцентную 
спектроскопию, позволяющую оценить состояние 
тканевого окислительного метаболизма. Анализа-
тор крепился на дистальной фаланге второго пальца 
правой кисти, запись производили в течение 10 ми-
нут в положении сидя, рука на уровне сердца после 
15-минутного периода адаптации при температуре 
23±2°С. Кожа пальцев считается оптимальной для 
исследований методом ЛДФ, поскольку она богата 
артериоло-венулярными анастомозами, поэтому раз-
брос величины ЛДФ-сигнала меньше, чем на тка-
ни с меньшим числом шунтов. Эта область также 
относительно богата вегетативными и сенсорными 
нервными волокнами [6, 9].

Задача данного этапа исследования заключалась 
в выявлении возможностей мультимодального пор-
тативного анализатора в оценке тканевого метабо-
лизма и состояния периферического кровотока при 
патологическом состоянии с высокой вероятностью 
формирования тканевой гипоксии. 

Метод лазерной допплеровской флоуметрии. При 
использовании как одноканального, так и мультимо-
дального анализатора «ЛАЗМА-ПФ» записанные 
ЛДФ-граммы обрабатывались с помощью программ-
ного обеспечения с выполнением расчета среднего 
значения показателя перфузии (М), его среднеква-
дратичного отклонения (σ) и коэффициента вариации 
(Kv), характеризующих вариабельность микрокро-
вотока; рассчитывались показатели нутритивного 
(Мнутр) и шунтового (Мшунт) кровотока. С помо-

щью вейвлет-анализа оценивали амплитудно-частот-
ный спектр колебаний микроциркуляции с расчетом 
амплитудных характеристик основных регуляторных 
ритмов микрокровотока: эндотелиальных (0,0095–
0,02 Гц), нейрогенных (0,02–0,052 Гц), миогенных 
(0,07–0,145 Гц), дыхательных (0,2–0,4 Гц) и сердеч-
ных (0,8–1,6 Гц) [21]. 

Метод флуоресцентной спектроскопии. Диа-
гностика состояния окислительного метаболизма 
основана на одновременной оценке активности 
тканевых коферментов: восстановленного никоти-
намидадениндинуклеотида (НАДН) и окисленного 
флавинадениндинуклеотида (ФАД) способом флуо-
ресцентной спектроскопии и показателей микроцир-
куляции кровотока. Сравнительный диагностический 
показатель окислительного метаболизма (ПОМ) был 
рассчитан с помощью программного обеспечения 
прибора, этот показатель определяется состоянием 
микрокровотока и окислительного метаболизма по 
уровню НАДН [22]:

ПOM = К·Mнутр/AНАДН,
где Mнутр – показатель нутритивного микрокрово-
тока, АНАДН – амплитуда флуоресценции по НАДН, 
К – коэффициент пропорциональности (определяется 
при калибровке). Mнутр = Mср·Aм/(Aн + Ac), где 
Mср – средний показатель перфузии; Ан, Ам и Аc – 
амплитуды осцилляций микроциркуляции в диапазо-
не нейрогенного, миогенного и кардиального ритмов 
соответственно [23].

Определение суммарной концентрации мета-
болитов NO в плазме крови.  Известно, что прямой 
количественный анализ NO в биологических жидко-
стях выполнить не представляется возможным, по-
скольку этот газ представляет собой короткоживущее 
(несколько секунд в водной среде) и быстро метабо-
лизирующееся соединение. Поэтому для измерения 
концентрации NO и оценки его биодоступности в 
условиях in vivo принято использовать его определе-
ние в плазме крови в форме суммарного содержания 
стабильных конечных метаболитов NO (NOx), т. е. 
нитритов и нитратов [24].

Уровень метаболитов NO (т.е. суммарную концен-
трацию нитратов и нитритов, NOx) в плазме крови 
определяли колориметрическим методом у пациен-
тов со злокачественными новообразованиями и у 
здорового контроля. Принцип метода заключается в 
одновременном восстановлении нитратов в нитриты 
в присутствии VCl3 и реакции диазотирования об-
разовавшимся нитритом сульфаниламида с последу-
ющим развитием розовой окраски, интенсивность 
которой определяли на спектрофотометре UNICO 
(США), измеряя оптическую плотность образцов 
при длине волны 540 нм [24, 25].

Статистическая обработка результатов. Ста-
тистическую обработку экспериментальных данных 
проводили с использованием программы Statis-
tica 13.0 (StatSoft Inc., США). После проверки рас-
пределения на нормальность с помощью критерия 
Шапиро–Уилка для анализа данных применяли па-
раметрические критерии. Данные представлены в 
виде среднего арифметического (M) и стандартного 
отклонения (σ). Для сравнения двух выборок исполь-
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зовали критерий Стъюдента, при сравнении показате-
лей одной выборки до и после оперативного лечения 
применяли парный критерий Стьюдента. Различия 
считали статистически значимыми при p<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
Применение распределенной системы анализато-

ров «ЛАЗМА-ПФ» на симметричных областях тела. 
Синхронная регистрация показателей ЛДФ-метрии 
при одновременной установке двух анализаторов на 
симметричных областях тела позволяет выполнить 
сравнительный анализ состояния микроциркуляции 
в обеих конечностях, что существенно расширяет 
возможности метода [26]. У пациентов с односто-
ронним коксартрозом в исходном состоянии была 
зафиксирована статистически значимая разница в 
показателях периферического кровотока: перфузия 
в пораженной конечности была снижена на 36  % 
(p<0,01) в сравнении с контрлатеральной конечно-
стью, зафиксировано пропорциональное падение ну-
тритивного и шунтового кровотока (табл. 1). Такое 
неравномерное кровоснабжение нижних конечностей 
при одностороннем коксартрозе может быть связано 
с компенсаторной реакцией микрососудистого рус-
ла в ответ на дистальную ишемию, которая вызвана 
ограничением движения в пораженном суставе и 
конечности в целом из-за болевого синдрома [27].

Поддержание такого редуцированного микрокрово-
тока в пораженной конечности обеспечивалось за счет 
значительного напряжения регуляторных механизмов 
микроциркуляции, о чем свидетельствует более чем 
двухкратный (p<0,001) рост коэффициента вариации 
и повышенные максимальные амплитуды активных 

регуляторных ритмов микроциркуляции (эндотели-
ального, нейрогенного и миогенного генеза на 27 %, 
34 % и 30 %, p<0,05 соответственно) и кардиальных 
колебаний (на 19 %, p<0,05), обеспечивающих приток 
крови в микроциркуляторное русло (табл. 1).

Адекватная оценка состояния микроциркуляции 
при тотальном эндопротезировании крупных суста-
вов нижних конечностей в периоперационном пе-
риоде имеет важное значение, поскольку от эффек-
тивности кровообращения на уровне капиллярного 
русла во многом зависят процессы заживления и 
восстановления функций органов после хирурги-
ческого вмешательства и успешность реабилитации 
пациентов [28]. Так как нарушения трофики тканей 
начинаются именно на уровне микроциркуляции, 
оценка состояния микрокровотока в периоперацион-
ном периоде важна как в плане подбора оптимальной 
инфузионной терапии, так и в целях профилактики 
возможных осложнений [27].

После операции по тотальному эндопротезиро-
ванию тазобедренного сустава в контрлатеральной 
(интактной) конечности отмечено уменьшение пока-
зателя микроциркуляции на 9 % (p<0,05) в сравнении 
с исходным состоянием, в основном за счет сниже-
ния нутритивного кровотока (на 21 %, p<0,05), что 
было обусловлено усилением нейрогенных влияний 
(на 21 %, p<0,05) и ослаблением вклада колебаний 
эндотелиального генеза в модуляцию микрокрово-
тока (на 24 %, p<0,05). При этом в оперированной 
конечности не зафиксировано статистически значи-
мых изменений как показателей перфузии, нутри-
тивного и шунтового кровотока, так и параметров 
вариабельности микрокровотока (σ и Kv) и амплитуд 

Таблица 1
Показатели ЛДФ-метрии у пациентов с односторонним поражением тазобедренного сустава (M±σ)

Table 1
Indices of LDF-metry in patients with unilateral coxarthrosis (M±σ)

Показатель
До операции После операции

контрлатеральная конечность коксартроз контрлатеральная конечность коксартроз

М, пф. ед. 8,14±2,66 5,19±2,07** 7,35±1,69^ 5,11±2,14*

σ, пф. ед. 0,549±0,397 0,733±0,489* 0,469±0,213 0,695±0,411*

Kv, % 6,57±2,45 14,7±9,2** 6,40±2,33 13,1±7,3**

Мнутр, пф. ед. 3,72±1,99 2,18±1,37* 2,93±1,17^ 2,01±1,64*

Мшунт, пф. ед. 4,42±1,87 3,01±1,58* 4,57±1,27 3,10±1,07*

Аэ, пф. ед. 0,133±0,114 0,169±0,138* 0,101±0,098^ 0,153±0,121*

Ан, пф. ед. 0,237±0,197 0,317±0,209* 0,187±0,103^ 0,309±0,213**

Ам, пф. ед. 0,199±0,134 0,258±0,167* 0,179±0,106 0,241±0,171*

Ад, пф. ед. 0,147±0,058 0,159±0,064 0,139±0,058 0,151±0,069

Ас, пф. ед. 0,235±0,127 0,279±0,199* 0,210±0,061 0,319±0,179*^

П р и м е ч а н и е: М – среднее значение показателя микроциркуляции; σ – среднеквадратичное отклонение показа-
теля микроциркуляции; Kv – коэффициент вариации показателя микроциркуляции; Мнутр – показатель нутритив-
ного кровотока; Мшунт – показатель шунтового кровотока; А – максимальные амплитуды регуляторных ритмов 
разного генеза: э – эндотелиального, н – нейрогенного, м – миогенного, д – дыхательного, с – сердечного; * – разли-
чия по отношению к контролю (контрлатеральной конечности) значимы при р<0,05; ** – при р<0,01; ^ – различия 
показателей до и после операции значимы при р<0,05.
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колебаний тонусформирующих ритмов и респира-
торных осцилляций, отмечен лишь прирост на 14 % 
(p<0,05) амплитуд кардиальных ритмов, отвечающих 
за приток крови в микроциркуляторное русло. 

В периоперационном периоде снижается объем 
движения не только в оперированной конечности, 
но и в большей степени в контрлатеральной (в срав-
нении с исходным состоянием), что наряду с пере-
распределением микрокровотока в пользу опери-
рованной конечности на фоне кровопотери может 
обуславливать такие адаптационные перестройки 
периферического кровотока. Из опубликованных 
данных известно, что при тотальном эндопротези-
ровании крупных суставов нижних конечностей для 
послеоперационного периода характерно усиление 
микрокровотока в оперированной конечности при 
недостаточной резервной емкости сосудистого рус-
ла [27], что способствует перераспределению пе-
риферического кровотока и формирует отмеченное 
нами относительное «обкрадывание» микрососуди-
стого русла контрлатеральной конечности.

Разнонаправленные изменения состояния микро-
циркуляции и функционирования ее регуляторных 
механизмов в нижних конечностях при односто-
роннем поражении одной из них свидетельствуют 
об относительно независимом от центральных вли-
яний характере регуляции микрокровотока на этом 
уровне, зависящем, в первую очередь, от локальных 
факторов, потребностей тканей и местных механиз-
мов регуляции.

Применение мультимодального анализатора 
«ЛАЗМА-ПФ» у пациентов со злокачественными 
новообразованиями. Система микроциркуляции в 
условиях злокачественного роста традиционно оце-
нивалась с позиций изучения процессов ангиогенеза 
и васкуляризации опухоли либо в плане оценки вос-
становления микрокровотока в области раны после 
хирургического лечения злокачественных новообра-
зований [29, 30]. Тем не менее качество жизни таких 
пациентов, тяжесть течения заболевания и эффектив-
ность противоопухолевой терапии в существенной 
мере зависят от состояния системы микроциркуляции 
и ее возможных нарушений. Неконтролируемый рост 
опухоли ведет к формированию тканевой гипоксии, 
под влиянием индуцибельного фактора гипоксии 
(HIF) происходит репрограммирование иммунных 
клеток с изменением их фенотипа, что способствует 
пролиферации опухолевых клеток, инвазии и мета-
стазированию [31]. Гипоксия, обусловленная нару-
шениями микроциркуляции и кислородного снабже-
ния тканей, является мощным стимулом опухолевого 
ангиогенеза и прогрессирования опухолевого про-
цесса [32], это обусловило выбор мультимодального 
портативного лазерного анализатора с одновремен-
ной оценкой состояния системы микроциркуляции и 
окислительного метаболизма для оценки состояния 
микрокровотока и кислородного снабжения тканей у 
пациентов со злокачественными новообразованиями.

Колоректальный рак – третья из наиболее часто 
встречающихся в мире форм рака, диагностируемая 

Таблица 2
Показатели микроциркуляции, окислительного метаболизма и биодоступности NO у пациентов  

с колоректальным раком (КРК) в сравнении с нормой (М± σ)
Table 2

Microcirculation, oxidative metabolism and NO bioavailability parameters in patients with colorectal cancer (CRC) 
compared with the norm (М± σ)

Показатель Контрольная группа Пациенты КРК Разница, %

М, пф. ед. 12,9±4,3 9,98±3,57* –22,6

σ, пф. ед. 2,16±0,69 2,14±0,54 –0,9

Kv, % 16,7±4,8 13,2±4,1* –21,0

Мнутр, пф. ед. 7,93±1,64 4,77±1,86** –39,8

Мшунт, пф. ед. 4,97±1,38 5,21±1,28 4,8

Аэ, пф. ед. 0,759±0,409 0,489±0,311* –35,6

Ан, пф. ед. 0,903±0,318 0,517±0,254** –42,8

Ам, пф. ед. 0,821±0,136 0,395±0,169** –51,9

Ад, пф. ед. 0,398±0,157 0,284±0,112* –28,6

Ас, пф. ед. 0,691±0,212 0,676±0,298 –2,1

ПОМ, отн. ед. 4,45±1,64 2,52±1,46** –43,4

(NO)x, мкМ 82,1±8,3 58,7±4,3* –28,5

П р и м е ч а н и е: М – среднее значение показателя микроциркуляции; σ – среднеквадратичное отклонение показа-
теля микроциркуляции; Kv – коэффициент вариации показателя микроциркуляции; Мнутр – показатель нутритив-
ного кровотока; Мшунт – показатель шунтового кровотока; А – максимальные амплитуды регуляторных ритмов 
разного генеза: э – эндотелиального, н – нейрогенного, м – миогенного, д – дыхательного, с – сердечного; ПОМ – по-
казатель окислительного метаболизма; (NOx) – суммарное содержание метаболитов NO в плазме крови; *– различия 
по отношению к контролю значимы при р<0,05, **– при р<0,01, ***– при р<0,001.
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как у мужчин, так и у женщин, и в настоящее время 
занимающая второе место в ряду причин смертности 
от рак-ассоциированных заболеваний. В нашем ис-
следовании у пациентов с колоректальным раком в 
сравнении с группой контроля отмечено статистиче-
ски значимое падение перфузии на 23 % (p<0,05), ко-
эффициент вариации колебаний кровотока был сни-
жен на 20 % (p<0,05). Уменьшение вариабельности 
было обусловлено снижением размаха осцилляций 
микрокровотока. Уменьшение амплитуд колебаний 
микроциркуляции в диапазонах частот основных ре-
гуляторных ритмов (эндотелиальных, нейрогенных, 
миогенных и дыхательных) у пациентов с колорек-
тальным раком в сравнении с контрольными значе-
ниями составило 36 % (p<0,05), 43 % (p<0,01), 52 % 
(p<0,01) и 29 % (p<0,05) соответственно, что указы-
вает на выраженное повышение микрососудистого 
тонуса и ухудшение оттока крови из венулярного от-
дела микроциркуляторного русла (табл. 2).

Такие изменения микрососудистой перфузии и 
ее регуляторных механизмов (снижение показателя 
микроциркуляции на фоне уменьшения амплитуд 
активных тонусформирующих ритмов и амплитуд 
дыхательных и/или сердечных колебаний) указыва-
ют на формирование нарушения периферического 
кровообращения по типу ишемии [6], что подтверж-
дается и выраженным снижением показателей окис-
лительного метаболизма (ПОМ) (на 43 %, p<0,01), и 
нутритивного кровотока (на 40 %, p<0,001) у паци-
ентов в сравнении с нормой. 

Одним из механизмов повышения микрососу-
дистого тонуса может быть нарушение вазодилата-
ционной функции эндотелия, связанной с синтезом 
оксида азота. В условиях злокачественного роста 
доказана вовлеченность NO и его метаболитов в 
процесс лизиса клеток опухоли, опосредованный 
макрофагами [33], поэтому выявленное нами сни-
жение суммарной концентрации метаболитов NO в 
плазме крови при колоректальном раке указывает на 
повышенный расход этого газомедиатора в иммун-
ных реакциях и, как следствие, снижение его био-
доступности. Уменьшение содержания NO в крови 
ведет к снижению вазодилатационного резерва ми-
крососудов, повышению микрососудистого тонуса 
и сбросу крови по артериоло-венулярным шунтам. 
В результате нутритивный кровоток падает, ухудша-
ется кислородное питание тканей, приводя к сниже-
нию окислительного метаболизма.

Заключение
Одно из неоспоримых преимуществ портативных 

лазерных анализаторов микрокровотока состоит в 
возможности синхронной оценки состояния микро-
циркуляции в симметричных областях тела. Моди-
фикация прибора, сочетающая две диагностические 
технологии – лазерную допплеровскую флоуметрию 
и флуоресцентную спектроскопию, расширяет воз-
можности получения объективной информации не 
только о показателях перфузии тканей, но и о со-
стоянии их окислительного метаболизма. 

Использование распределенной системы одно-
канальных портативных лазерных анализаторов 

«ЛАЗМА-ПФ» на симметричных областях нижних 
конечностей позволило выявить особенности кро-
воснабжения конечностей при одностороннем кок-
сартрозе в периоперационном периоде – снижение 
перфузии при напряжении регуляторных механизмов 
микроциркуляции в пораженной конечности в исход-
ном состоянии и адаптационные перестройки микро-
кровотока после эндопротезирования тазобедренного 
сустава в контрлатеральной (интактной) конечности 
в пользу оперированной, обусловленные местными 
регуляторными влияниями в соответствии с локаль-
ными потребностями тканей.

Применение портативного мультимодального 
лазерного анализатора «ЛАЗМА-ПФ» с функцией 
оценки окислительного метаболизма у наивных па-
циентов с колоректальным раком продемонстриро-
вало формирование у них нарушения перифериче-
ского кровотока по типу ишемии, выражающегося 
в увеличении тонуса резистивных микрососудов, 
снижении нутритивного микрокровотока и окисли-
тельного метаболизма тканей. Выявленные методом 
ЛДФ нарушения микроциркуляции, обусловленные 
повышением микрососудистого тонуса, подтверж-
дены снижением биодоступности основного вазоак-
тивного агента эндотелия – оксида азота вследствие 
его повышенного расхода в иммунных реакциях в 
условиях опухолевого роста. 

Таким образом, применение распределенной си-
стемы портативных анализаторов позволяет эффек-
тивно оценить в сравнении, а при необходимости и 
в динамике состояние микрокровотока в симметрич-
ных областях тела, что особенно важно при одно-
сторонних нарушениях функций парных органов 
или частей тела. При необходимости диагностики 
не только состояния микроциркуляции и ее регуля-
торных механизмов, но и уровня метаболической 
активности тканей, более информативным представ-
ляется использование мультимодальной модифика-
ции портативного анализатора с функцией оценки 
окислительного метаболизма.
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Резюме
Введение. Раннее выявление ремоделирования артерий у пациентов с артериальной гипертензией (АГ) позволяет 

своевременно активизировать профилактику осложнений и осуществить персонифицированный подход к терапии. 
Цель. Оценить ремоделирование артерий с помощью инструментальных и лабораторных маркеров у мужчин с АГ I и 
II степени. Материалы и методы. В исследование включено 207 мужчин в возрасте 30–49 лет, из них 67 здоровых лиц 
и 140 пациентов с АГ, которые в зависимости от возраста и степени АГ были разделены на 6 групп. Инструментальная 
оценка ремоделирования артерий выполнялась с методами объемной сфигмографии с использованием сфигмографа 
VaSera VS-1500N, дуплексного сканирования брахиоцефальных артерий ультразвуковым аппаратом SonoScape S20Exp 
и реографии для оценки скорости распространения пульсовой волны компьютерным реографом «Импекард-М». Со-
держание эндотелина-1, трансформирующего фактора роста β1, коллагена IV типа в крови определялось методом 
иммуноферментного анализа. Результаты. В возрасте 30–39 лет CAVI и сосудистый возраст были выше у пациентов 
с АГ II степени по сравнению как с практически здоровыми мужчинами (р=0,01 и р=0,003 соответственно), так и с 
пациентами с АГ I степени (р=0,002 и р=0,004 соответственно), в то время как в возрасте 40–49 лет CAVI и сосудистый 
возраст были выше у пациентов с АГ II степени только при сравнении с практически здоровыми мужчинами (р=0,04 
и р=0,04 соответственно). Индекс аугментации и толщина комплекса интима–медиа в возрасте 30–39 лет выше у па-
циентов с АГ II степени (р=0,004 и р=0,03) по сравнению со здоровыми ровесниками; в 40–49 лет индекс аугментации 
не отличался в исследуемых группах, в то время как толщина комплекса интима–медиа у пациентов с АГ I и II степени 
была выше, чем у здоровых мужчин (р=0,04 и р=0,00001 соответственно). Встречаемость атеросклеротических бляшек 
в брахиоцефальных артериях в 40–49 лет составила 46,2 % у пациентов с АГ I степени и 43,8 % у пациентов с АГ 
II степени. Содержание трансформирующего фактора роста β1 и коллагена IV типа было сопоставимо в исследуемых 
группах. Заключение. У пациентов с АГ I и II степени наблюдаются различные фенотипы ремоделирования артерий. 
Мужчины с АГ II степени имеют наиболее выраженные изменения параметров при инструментальном обследовании. 

Ключевые слова: ремоделирование артерий, CAVI, индекс аугментации, атеросклероз
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Summary
Introduction. Early detection of arterial remodeling in patients with arterial hypertension (AH) allows to timely activate 

prevention of complications and implement a personalized approach to therapy. Objective. To evaluate arterial remodeling using 
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Введение
Ремоделирование артерий (РА) – это множество 

адаптивных функциональных и морфологических 
изменений в стенке артерии, происходящих под 
воздействием гемодинамических и негемодина-
мических факторов [1–3]. РА может происходить 
как естественный процесс, вызванный возрастны-
ми изменениями в сосудистой стенке. Но зачастую 
имеет место и патологическое РА, обусловленное 
дополнительным негативным влиянием факторов 
риска сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) (по-
вышенным уровнем артериального давления (АД), 
дислипидемией, гипергликемией, курением) и дис-
балансом ряда систем (ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой, эндотелина-1, симпатоадреналовой и 
др.) [4]. Индивидуальные особенности РА опреде-
ляются также носительством и экспрессией поли-
морфных локусов генов соединений, регулирующих 
состояние артериальной стенки.

Артерии являются органом-мишенью гипертен-
зивного процесса. Для оценки состояния артерий у 
пациентов с АГ рекомендуется определение скоро-
сти распространения пульсовой волны (СРПВ), от-
ражающей артериальную жесткость на сегментарном 
(регионарном) уровне, а также расчет лодыжечно-
плечевого индекса (ABI, ankle-brachial index) и визуа-
лизация общих сонных артерий для оценки толщины 
комплекса интима–медиа (ТКИМ) и выявления или 
исключения атеросклеротических бляшек (АСБ) [5].

Общепринято, что «золотым стандартом» для 
оценки жесткости крупных артерий у пациентов с АГ 
является СРПВ на каротидно-феморальном участке 
(норма – менее 10 м/с), характеризующая жесткость 
аорты. Каротидно-феморальная СРПВ зависит в 
первую очередь от возраста исследуемого. Вторым 
важным фактором, влияющим на нее, является уро-
вень АД [6]. Однако в рекомендациях Европейского 
общества по АГ 2023 года предлагается еще и плече-
лодыжечная СРПВ с нормой менее 18 м/с для оценки 
жесткости крупных и средних артерий [7], а не только 
аорты, и исследования в данном направлении про-
должаются [8]. 

Что касается каротидно-радиальной СРПВ 
(крСРПВ), отражающей жесткость артерий мы-
шечного типа, то она обладает менее значимой пре
дикторной ценностью в развитии кардиоваскулярных 
катастроф, однако в некоторых исследованиях выяв-
лена ассоциация между крСРПВ и развитием ише-
мической болезни сердца [9]. По данным Н. Н. Са-
вицкого [10], СРПВ с возрастом увеличивается, при-
чем по артериям эластического типа больше, чем по 
артериям мышечного типа. В то же время ряд ав-
торов получили данные, что крСРПВ не зависит от 
возраста, но ее показатели модулируются функцией 
эндотелия, симпатической нервной системы и ренин-
ангиотензиновой системы [11]. Нет единого мнения о 
нормальных показателях крСРПВ. Согласно данным 
Khoshdel et al., полученным на основании анализа по-
казателей крСРПВ более чем 8 тысяч обследованных, 
для возрастной группы 20–39 лет пороговые значения 
составляют 10,9 м/с, для 40–59 лет – 11,9 м/с [12]. 
По данным В. П. Никитина, К. А. Морозова, для лиц 
в возрасте 31–40 лет возрастная норма крСРПВ со-
ставляет 7,1 м/с, для 41–50 лет – 7,4 м/с.

В 2004 г. разработан и активно используется CAVI 
(cardio-ankle vascular index, сердечно-лодыжечный со-
судистый индекс), определяющий состояние артери-
ального русла от аортального клапана до лодыжки, т. е. 
на участке, включающем полностью аорту, бедрен-
ную и большеберцовую артерию. В отличие от СРПВ, 
CAVI не зависит от уровня текущего АД  (хотя в его 
расчете используется сердечно-лодыжечная СРПВ) и 
поэтому может быть более эффективен в оценке РА 
и эффективности гипотензивной терапии [13]. В те-
чение 20 лет активного определения CAVI получены 
доказательства эффективного использования его в 
качестве предиктора кардиоваскулярных катастроф 
и индикатора развития атеросклероза различных ло-
кализаций [14–16]. В то же время поиск новых сур-
рогатных маркеров РА продолжается.

РА происходит под воздействием ряда вазоактивных 
соединений. Эндотелин-1 – мощный вазоконстриктор, 
регулирующий состояние артериальной стенки и уча-
ствующий в сердечно-сосудистом континууме. 

instrumental and laboratory markers in men with AH of I and II grade. Materials and methods. The study included 207 men 
aged 30-49 years, of whom 67 were healthy individuals and 140 patients with AH, who were divided into 6 groups depend-
ing on age and grade of AH. Instrumental assessment of arterial remodeling was performed using volumetric sphygmography 
with VaSera VS-1500N sphygmograph, duplex scanning of the brachiocephalic arteries with SonoScape S20Exp ultrasound 
device and rheography to assess the speed of pulse wave propagation with Impecard-M computer rheograph. The content of 
endothelin-1, transforming growth factor β1, type IV collagen in blood was determined by enzyme immunoassay. Results. 
At the age of 30–39 years, CAVI and vascular age were higher in patients with AH grade II compared with both practically 
healthy men (p=0.01 and p=0.003 respectively) and patients with AH grade II (p=0.002 and p=0.004 respectively), while at 
the age of 40–49 years, CAVI and vascular age were higher in patients with AH grade II only when compared with basically 
healthy men (p=0.04 and p=0.04 respectively). The augmentation index and intima-media complex thickness at the age of 
30–39 years were higher in patients with AH grade II (p=0.004 and p=0.03) compared to healthy men; at 40–49 years of age, 
the augmentation index did not differ in the studied groups, while the intima-media thickness in patients with AH grades I and 
II was higher than in healthy men (p=0.04 and p=0.00001 respectively). The incidence of atherosclerotic plaques in brachio-
cephalic arteries in 40–49 years old men was 46.2 % in patients with AH grade I and 43.8 % in patients with AH grade II. The 
content of transforming growth factor β1 and type IV collagen was comparable in the studied groups. Conclusion. Patients 
with AH grade I and II exhibit different phenotypes of arterial remodeling. Men with AH grade II have the most pronounced 
changes in parameters during instrumental examination.

Keywords: arterial remodeling, CAVI, augmentation index, atherosclerosis
For citation: Levkovich T. V., Pronko T. P., Baradauka V. N., Mialeshka A. V. Assessment of arterial remodeling in men with arterial hypertension: the role 

of instrumental and laboratory markers. Regional hemodynamics and microcirculation. 2024;23(4):114–123. Doi: 10.24884/1682-6655-2024-23-4-114-123.
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Роль трансформирующего фактора роста β1 
(ТФРβ1) в РА активно изучается, однако данные, по-
лученные исследователями в различных популяциях, 
противоречивы и разнонаправленны. ТФРβ1 регули-
рует SMAD-сигнальный путь и влияет на экспрессию 
ряда генов, участвующих в процессах трансформа-
ции гладкомышечных клеток, синтезе компонентов 
экстрацеллюлярного матрикса медии артерий, утол-
щении комплекса интима–медиа (ТКИМ) [17, 18].

Коллаген IV типа – нефиблиллярный коллаген, вхо-
дящий в состав базальных мембран многих органов, 
в том числе и артерий. Молекулы коллагена IV типа 
создают сетчатую структуру, которая способна регу-
лировать проницаемость базальной мембраны для со-
единений и предотвращать патологическую миграцию 
гладкомышечных клеток из медии в интиму [19, 20]. 
При развитии атеросклероза сеть коллагена IV типа 
разрушается, что создает предпосылки для прогрес-
сирования процесса [21]. Некоторые авторы предпо-
лагают, что после воздействия на коллаген IV типа 
матричной металлопротеиназы 2-го типа гладкомы-
шечные клетки могут мигрировать в субэндотелиаль-
ное пространство, способствуя увеличению ТКИМ. 

Высокая смертность от ССЗ диктует необходи-
мость интенсификации диагностики поражения 
артерий и проведения своевременной медицинской 
профилактики и терапии. В связи с этим представляет 
научный интерес выявление ранних инструменталь-
ных и лабораторных маркеров РА у пациентов с АГ. 

Цель – оценить РА с помощью инструменталь-
ных и лабораторных маркеров у мужчин с АГ 1 и 
2 степени.

Материалы и методы исследования
Было обследовано 207 мужчин в возрасте 30–49 лет, 

из них 67 здоровых лиц и 140 пациентов с АГ, которые 
в зависимости от возраста и степени АГ были разде-
лены на 6 групп. Группу IA составили 43 практически 
здоровых мужчины в возрасте 30–39 лет, группу IB – 
46 пациентов с АГ 1-й степени в возрасте 30–39 лет, 
группу IC – 23 пациента в возрасте 30–39 лет с АГ 
2-й степени. Группу IIA составили 24 практически 
здоровых мужчины в возрасте 40–49 лет, группу IIB – 
39 пациентов с АГ 1-й степени в возрасте 40–49 лет, 
группу IIC – 32 пациента в возрасте 40–49 лет с АГ 
2-й степени. Набор мужчин для исследования произ-
водился при прохождении ими планового профилак-
тического медицинского осмотра в амбулаторно-по-
ликлинических организациях здравоохранения. Все 
обследуемые подписывали информированное согла-
сие на участие в исследовании, протокол которого был 
одобрен комитетом по биомедицинской этике (№ 2 от 
12.02.2021 г.) учреждения образования «Гродненский 
государственный медицинский университет».

Критерии включения в группу практически здо-
ровых: мужчины в возрасте от 30 до 49 лет, отсут-
ствие острых и хронических заболеваний различной 
этиологии, наличие письменного информированного 
согласия на участие в исследовании. 

Критерии исключения из контрольной группы: 
выявление АСБ брахиоцефальных артерий (БЦА) 
методом дуплексного сканирования.

Критерии включения в группу пациентов с АГ: 
пациенты мужского пола с АГ 1-й и 2-й степени, в 
возрасте от 30 до 49 лет, наличие письменного ин-
формированного согласия на участие в исследовании.

Критерии невключения в группу пациентов с АГ: 
наличие АГ 3-й степени, симптоматических гипер-
тензий, фибрилляции-трепетания предсердий, недо-
статочности кровообращения выше Н2А по Васи-
ленко-Стражеско и выше ФК II по NYHA, острых и 
хронических форм ИБС, острого нарушения мозгово-
го кровообращения, сахарного диабета, ожирения III 
степени, эндокринной патологии с нарушением функ-
ции органов, острых инфекционных заболеваний, он-
кологических заболеваний, СКФ<60 мл/‌мин/1,73 м2, 
печеночной недостаточности, варикозной болезни 
нижних конечностей, системных заболеваний соеди-
нительной ткани; наличие когнитивных расстройств, 
препятствующих контакту с пациентом, а также отказ 
от участия в исследовании.

Параметры РА (CAVI, ИА, ABI), сосудистый воз-
раст, а также tb (временные промежутки между пер-
вой основной волной II тона и инцизурой пульсовой 
волны на плече, мс) и tba (время от начала подъема 
пульсовой волны на плечах до начала подъема пуль-
совой волны на голенях) определялись на объемном 
сфигмографе VaSera VS-1500N (Япония). Для расчета 
времени (Т) прохождения волны от клапана аорты 
до голени использовали формулу T=tb+tba. ИА рас-
считывается как соотношение давления на пике от-
раженной волны к давлению на пике ударной волны, 
ABI – как отношение систолического АД на голени 
к систолическому АД на плечах.

Определение крСРПВ осуществлялось с помо-
щью компьютерного реографа «Импекард-М» (Ре-
спублика Беларусь) методом реовазографии.

Визуализация БЦА и оценка ТКИМ общих сон-
ных артерий (ОСА) выполнялась по стандартному 
протоколу методом дуплексного сканирования уль-
тразвуковым аппаратом высокого класса SonoScape 
S20Exp. АСБ считали структуру, выступающую в 
просвет артерии на 0,5 мм или 50 % по сравнению 
с величиной толщины комплекса интима-медиа 
прилегающих участков стенки сосуда, или струк-
туру, выступающую в просвет сосуда более чем 
на 1,5 мм.

Концентрацию ТФРβ1 определяли с помощью 
набора EH0287 ELISA Human TGF-β1 (FineTest, 
диапазон 31,25 – 2000 пг/мл). Для количественного 
определения в  крови эндотелина-1 использовали на-
бор EH0648 Human EDN1 (Endothelin-1) ELISA Kit 
(FineTest, диапазон 1,25–80 пг/мл). Уровень коллаге-
на IV типа определяли с помощью набора EH2867 
Human COL4 (Collagen Type IV, Коллаген IV типа) 
ELISA Kit (FineTest, диапазон 0,781 – 50 нг/мл).

Содержание С-реактивного белка (СРБ), общего 
холестерина и креатинина определялось в сыворот-
ке крови, забранной натощак. Скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ) рассчитывалась по формуле CKD-
EPI (2021). Индекс массы тела (ИМТ) рассчитывался 
по формуле Кетле (вес в кг/рост в м2).

Статистическая обработка результатов исследова-
ния осуществлялась с помощью пакета прикладных 

Ðåãèîíàðíîå êðîâîîáðàùåíèå è ìèêðîöèðêóëÿöèÿ116 23 (4) / 2024 www.microcirc.ru



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ (клинические исследования) / ORIGINAL ARTICLES (clinical investigations)

программ STATISTICA 10.0. Полученные результаты 
представлены в виде медианы, нижнего и верхнего 
квартилей (Ме [LQ; UQ]) при распределении, отли-
чающемся от нормального (нормальность распре-
делений проверялась при помощи критерия Шапи-
ро–Уилка). Для сравнения двух независимых групп 
использовали критерий Манна–Уитни, при сравнении 
трех групп использовался критерий Краскела–Уол-
лиса, с последующими апостериорными попарными 
сравнениями средних рангов по критерию Данна. При 
сравнении долей (процентов) использовался точный 
критерий Фишера (ТКФ), при последующем попарном 
сравнении с поправкой Бонферрони для p-значений. 
В случае различных значений CAVI, ABI, сосудистого 
возраста, Т, ТКИМ справа и слева у одного и того же 
исследуемого выбиралось большее значение CAVI, 
сосудистого возраста, ТКИМ и меньшие ABI, Т. По-
роговое значение уровня статистической значимости 
было принято равным 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
Клиническая характеристика исследуемых групп 

представлена в табл. 1.

Как видно из данных табл. 1, пациенты с АГ в 
возрасте 30–39 лет имеют большую окружность та-
лии (рIA–IB=0,02, рIA–IC=0,0008) и ИМТ (рIA–IB=0,00004, 
рIA–IC=0,000003) при сравнении с практически здо-
ровыми лицами. Пациенты с АГ 1-й степени имели 
большую СКФ (p=0,03) и меньший уровень креати-
нина (p=0,01) по сравнению со здоровыми лицами. 
Анамнез АГ был дольше у лиц с АГ 2-й степени, 
как в возрастной группе 30–39 лет (p=0,003), так и 
в 40–49 лет (0=0,002). Уровень общего холестерина 
выше у пациентов с АГ 2-й степени при сравнении с 
практически здоровыми лицами 30–39 лет (р=0,03).

При попарном сравнении групп IA и IIA выявлены 
различия по ИМТ (р=0,04), СРБ (р=0,04) и общему 
холестерину (р=0,02), групп IB и IIB – по креатини-
ну (р=0,03), СКФ (р=0,0007) и общему холестерину 
(р=0,04). Группы IC и IIC не отличались между собой.

Параметры, характеризующие ремоделирование 
артерий, представлены в табл. 2.

Как видно из данных табл. 2, в возрастной группе 
30–39 лет показатели CAVI были выше у лиц с АГ 2-й 
степени по сравнению как со здоровыми мужчинами, 
так с пациентами с АГ 1-й степени (р=0,01 и р=0,002 

Таблица 1
Клиническая характеристика исследуемых групп

Table 1
Clinical characteristics of the studied groups

Показатель IA, n=43 IB, n=46 IC, n=23

Критерий 
Краскела– 
Уоллиса/ 

Манна–Уит-
ни, р/ ТКФ

IIA, n=24 IIB, n=39 IIC, n=32

Критерий 
Краскела– 
Уоллиса/ 

Манна–Уит-
ни, р/ТКФ

Возраст, лет 35,0  
[33,0; 37,0]

35,5  
[33,5; 37,0]

36,0  
[35,0; 38,0]

h=3,06 
p=0,21

42,0  
[40,0; 

45,0]****

43,0  
[42,0; 

47,0]&&&&

44,5  
[42,0; 47,5]####

h=5,39 
p=0,07

ИМТ, кг/м2 25,4  
[23,9; 27,5]

29,0  
[26,9; 

31,1]****

31,0  
[27,3; 

33,0]**** 

h=30,22 
p=0,0000

27,4  
[24,8; 29,4]*

28,4  
[25,4; 30,4]

29,2 
[26,5; 33,1]

h=5,53 
p=0,06

Окружность  
талии, см

92  
[86; 96]

100  
[94; 101]*

106 [96; 
110]***

h=15,61 
p=0,0004

95  
[90; 98]

100  
[92; 104]

98  
[92; 107]

h=0,08 
p=0,67

Общий холесте-
рин, ммоль/л

5,0  
[4,4; 6,0]

5,5  
[4,8; 6,2]

5,9  
[4,9; 7,0]*

h=7,2 
p=0,03

5,8  
[5,0; 6,4]*

5,9  
[5,2; 6,8]&

6,0  
[5,2; 7,0]

h=0,81 
p=0,67

СРБ, мг/л 2,4  
[1,4; 3,2]

2,2  
[1,7; 4,1]

3,1  
[2,1; 4,1]

h=2,04 
p=0,36

1,8  
[1,2; 2,4]*

2,0  
[1,6; 3,3]

2,4  
[1,6; 5,2]

h=5,73 
p=0,06

Креатинин,  
мкмоль/л

103  
[94; 107]

95  
[87; 101]*

98  
[94; 104]

h=8,25 
p=0,02

103  
[90; 115]

101  
[92; 104]&

95  
[87; 103]

h=2,04 
p=0,36

СКФ, мл/
мин/1,73 м2

84  
[81; 95]

93  
[87; 101]*

90  
[82; 94]

h=6,64 
p=0,04

79  
[73; 94]

80  
[75; 92]&&&

87  
[76; 97]

h=1,18 
p=0,55

Длительность 
АГ, лет

– 2,5  
[1,0; 5,0]

5,0  
[4,0; 10,0]&&

0,003 – 3,0  
[1,0; 8,5]

8,0  
[5,0; 21,0]§§

0,002

Отягощенная 
наследствен-
ность по АГ, % 

18 (44,2) 21 (45,6) 12 (52,2) 0,71 7 (29,2) 21 (53,8) 18 (56,3) 0,06

Курение,  n, % 21 (48,8) 18 (39,1) 12 (52,1) 0,55 6 (25,0) 9 (23,1) 11 (34,4) 0,58

П р и м е ч а н и е: * – статистически значимые различия по сравнению с группой IA, где * – p<0,05; *** – p<0,001; 
**** – p<0,0001; & – статистически значимые различия по сравнению с группой IB, где & – p<0,05; && – p<0,01;  
&&& – p<0,001; &&&& – p <0,0001; # – статистически значимые различия по сравнению с группой IC, где #### – p<0,0001; 
§ – статистически значимые различия по сравнению с группой IIB, где §§ – p<0,0
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соответственно). У обследованных лиц в возрасте 
40–49 лет CAVI был выше у мужчин с АГ 2-й сте-
пени по сравнению со здоровыми лицами (р=0,04), 
но не с пациентами с АГ 1-й степени. При попарном 
сравнении групп IA и IIA, IВ и IIВ, IС и IIС СAVI 
был выше в возрастной группе 40–49 лет (р=0,0006, 
р=0,0000 и р=0,047 соответственно).

Подобная тенденция наблюдалась и при оценке 
сосудистого возраста: среди обследованных лиц 
30–39 лет сосудистый возраст был выше у пациен-
тов с АГ 2-й степени по сравнению с практически 
здоровыми мужчинами (р=0,003) и пациентами с 
АГ 1-й степени (р=0,004), а среди лиц 40–49 лет со-
судистый возраст был выше у пациентов с АГ 2-й 
степени, чем у здоровых мужчин (р=0,04). Логично, 
что при попарном сравнении групп IA и IIA, IВ и IIВ, 
IС и IIС сосудистый возраст был выше в возрастной 
группе 40–49 лет (р=0,0000, р=0,0000 и р=0,002 со-
ответственно). Большие показатели CAVI и сосуди-
стого возраста у мужчин с АГ 2-й степени указывают 
на преждевременное старение артерий, что вкупе с 
распространенностью ожирения (65,2 % в возрасте 
30–39 лет и 46,9 % в возрасте 40–49 лет), гиперхо-
лестеринемии (69,6 % в возрасте 30–39 лет и 84,4 % 
в возрасте 40–49 лет), низкой приверженностью к 
терапии делают данную группу крайне уязвимой к 
развитию неблагоприятных осложнений АГ.

При сравнении ABI не было выявлено различий 
между группами IA, IB и IC соответственно, но при 
сравнении групп IIA, IIB, IIC индекс был ниже в груп-
пе IIC по сравнению с группой IIA. При попарном 

сравнении выявлено, что ABI был выше в группе IIA, 
чем в IA (p=0,03).

В группах 30–39 лет ИА был выше у пациентов с 
АГ 2-й степени по сравнению с практически здоро-
выми мужчинами (р=0,004), в то время как в группах 
40–49 лет ИА не отличался. При попарном сравне-
нии IA и IIA, IВ и IIВ, IС и IIС ИА выше у мужчин в 
группах IIA и IIB (р=0,01 и р=0,0007 соответственно). 
Обращает внимание на себя тот факт, что ИА у паци-
ентов с АГ 2-й степени в возрасте 30–39 и 40–49 лет 
сопоставим.

Как видно из данных табл. 2, при оценке Т у об-
следованных лиц 30–39 лет, параметр был меньше у 
пациентов с АГ 1-й и 2-й степени по сравнению со 
здоровыми лицами (р=0,01 и р=0,0000 соответствен-
но), также у пациентов с АГ 2-й степени – меньше, 
чем у АГI (p=0,03). Подобная картина наблюдалась и 
в группах 40–49 лет: Т был меньше у пациентов с АГ 
1-й и 2-й степени по сравнению со здоровыми лицами 
(р=0,03 и р=0,0000 соответственно), а у пациентов 
с АГ 2-й степени – меньше, чем у АГ 1-й степени 
(p=0,02). При попарном сравнении групп IA и IIA, IВ 
и IIВ, IС и IIС T меньше у мужчин в группах IIA и IIB 
(р=0,001 и р=0,02 соответственно), не в группе IIC. 

При определении крСРПВ более высокие параме-
тры получены в группе IC, чем в IA (p=0,001). В то 
же время в группе IIC крСРПВ была меньше, чем в 
группе IC (p=0,03).

Что касается ТКИМ, то в возрастных группах 
30–39 лет ТКИМ была больше у пациентов с АГ 2-й 
степени (р=0,03) по сравнению со здоровыми муж-

Таблица 2
Параметры, характеризующие ремоделирование артерий

Table 2
Parameters describing arterial remodeling

Показатель IA, n=43 IB, n=46 IC, n=23

Критерий 
Краскела–Уол-
лиса/Манна–
Уитни, р/ТКФ

IIA, n=24 IIB, n=39 IIC, n=32

Критерий 
Краскела–
Уоллиса/ 

Манна–Уит-
ни, р/ТКФ

CAVI 6,8  
[6,3; 7,0]

6,5  
[6,1; 7,2]

7,1  
[6,6; 7,8]*&&

h=12,70 
p=0,002

7,3  
[6,8; 7,6]***

7,3  
[7,0; 7,8]&&&&

7,8  
[7,2; 8,3]◦#

h=6,47 
p=0,04

Сосудистый 
возраст, лет

32  
[27; 32]

32  
[27; 37]

37  
[32; 42]***&&&

h=19,10 
p=0,001

42  
[37; 42]****

42  
[42; 47]&&&&

47  
[42; 52]◦##

h=7,10 
p=0,03

ABI 1,10  
[1,06; 1,14]

1,11  
[1,06; 1,15]

1,14  
[1,06; 1,17]

h=0,2  
p=0,86

1,15  
[1,10; 1,18]*

1,13  
[1,105; 1,16]

1,11  
[1,06; 1,14]◦

h=6,28 
p=0,04

ИА 0,82  
[0,72; 0,84]

0,84  
[0,78; 0,91]

0,89  
[0,79; 0,97]*

h=10,40 
p=0,006

0,87  
[0,81; 0,95]*

0,94  
[0,85; 1,04]&&&

0,94  
[0,86; 1,10]

h=4,89 
p=0,09

Т, мс 201  
[194; 213]

192  
[182; 202]*

176  
[165; 196]****&

h=25,29 
p=0,000

191  
[182; 199]**

184  
[174; 189]◦&

168  
[149; 

180]◦◦◦◦§

h=24,53 
p=0,000

крСРПВ, м/с 6,5  
[3,1; 8,4]

7,9  
[5,8; 9,7]

9,1  
[7,8; 12]**

h=12,70 
p=0,002

8,4  
[4,8; 9,1]

7,9  
[6,2; 10,3]

7,8  
[3,7; 9,6]#

h=1,21 
p=0,55

ТКИМ ОСА, 
мм

0,4  
[0,4; 0,5]

0,4  
[0,4; 0,5]

0,6  
[0,5; 0,6]*

h=7,24 
p=0,03

0,5  
[0,4; 0,5]

0,6  
[0,5; 0,8]◦&

0,7  
[0,6; 0,8]◦◦◦◦§

h=22,40 
p=0,0000

П р и м е ч а н и е: * – статистически значимые различия по сравнению с группой IA, где * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – 
p<0,001; **** – p<0,0001; & – статистически значимые различия по сравнению с группой IB, где & – p<0,05; && – p<0,01; 
&&& – p<0,001; &&&& – p <0,0001; # – статистически значимые различия по сравнению с группой IC, где # – p<0,05; ## – 
p<0,01; ◦ – статистически значимые различия по сравнению с группой IIA, где ◦ – p<0,05; ◦◦◦◦ – p<0,0001; § – статисти-
чески значимые различия по сравнению с группой IIB, где § – p<0,05.
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чинами, в возрастных группах 40–49 лет – больше 
у пациентов с АГ 2-й по сравнению со здоровыми 
лицами и пациентами с АГ 1-й степени (р=0,00001 
и р=0,02 соответственно), а у пациентов с АГ 1-й 
степени – больше, чем у здоровых мужчин (р=0,04). 
При попарном сравнении IA и IIA, IВ и IIВ, IС и IIС 
ТКИМ выше у мужчин в группе IIB (р=0,04).

Патологическим показателем CAVI для лиц сред-
него возраста принято считать ≥9, а 8–8,9 является 
пограничным значением индекса. За патологическое 
значение ИА принимается величина индекса аугмен-
тации >1. Частота пограничных или патологических 
результатов представлена в табл. 3.

Выявлено, что среди мужчин 30–39 лет погранич-
ные значения CAVI встречаются чаще у пациентов с 
АГ 2-й степени по сравнению со здоровыми и паци-
ентами с АГ 1-й степени (р=0,001 и з=0,0002 соответ-
ственно). При сравнении групп IA и IIA, IВ и IIВ, IС и 
IIС пограничные значения CAVI чаще встречались в 
группах IIA и IIB (р=0,04 и р=0,003 соответственно), 
а группы IС и IIС не отличались между собой.

Превышение ИА >1 чаще выявлялось у пациентов 
с АГ 1-й степени в возрасте 40–49 лет, чем в 30–39 
лет (р=0,004).

По сравнению со здоровыми лицами АСБ БЦА 
в возрасте 30–39 лет встречались чаще у мужчин 
с АГ 2-й степени (р=0,04), а в возрастной группе 

40–49 лет – и у мужчин с АГ 1-й (p=0,0003), и АГ 
2-й степени (р=0,002). При попарном сравнении IВ 
и IIВ, IС и IIС выявлено, что АСБ БЦА обнаружива-
лись чаще в группе IIB (p=0,00002) и IIC (p=0,047).

Содержание эндотелина-1, ТФРβ1 и коллагена 
IV типа представлено в табл. 4.

Как видно их данных табл. 4, у обследованных 
лиц 30–39 лет уровень эндотелина-1 был выше у па-
циентов с АГ 1-й и 2-й степени по сравнению со здо-
ровыми лицами (р=0,0004 и р=0,02 соответственно). 
Также в группе IIA уровень эндотелина-1 превышал 
таковой в группе IA (p=0,003).

Согласно данным, приведенным в Согласованном 
мнении российских экспертов по оценке артериаль-
ной жесткости в клинической практике, в российской 
популяции CAVI у лиц в возрасте 31–40 лет состав-
ляет 7,4±0,63, в возрасте 41–50 лет – 7,55±0,7 [22]. 
В то же время согласно данным Сумина и др. меди-
ана CAVI у мужчин с АГ в возрасте 31–40 лет со-
ставила 6,8, в возрасте 41–50 лет – 7,0 [23], что в 
целом сопоставимо со значениями, полученными 
нами у практически здоровых лиц и пациентов с АГ 
1-й степени. По нашим данным, пациенты с АГ 1-й 
степени не отличались от здоровых лиц по CAVI, 
но отличались по Т – величине, обратно пропорци-
ональной сердечно-лодыжечной СРПВ. Снижение 
Т указывает на уменьшение времени прохождения 

Таблица 3
Частота пограничных и патологических результатов

Table 3
Incidence of borderline and pathological test results

Показатель IA, n=43 IB, n=46 IC, n=23 ТКФ IIA, n=24 IIB, n=39 IIC, n=32 ТКФ

CAVI 8–8,9, n (%) 0 (0) 0 (0) 6 (26,1)**&&& 0,00004 3 (12,5)* 7 (17,9)&& 11 (34,4) 0,13
CAVI ≥9, n (%) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 0 (0) 1 (2,6) 3 (9,4) 0,23
ИА >1, n (%) 3 (7,0) 5 (10,9) 6 (26,1) 0,1 4 (16,7) 15 (38,5)&& 14 (43,8) 0,08
Выявление АСБ  
в БЦА, n (%)

0 3 (6,5) 4 (17,4)* 0,02 0 18 (46,2)◦◦◦&&&& 14 (43,8)◦◦# 0,00003

П р и м е ч а н и е: * – статистически значимые различия по сравнению с группой IA, где * – p<0,05; ** – p<0,01; & – ста-
тистически значимые различия по сравнению с группой IB, где & – p<0,05; && – p<0,01; &&& – p<0,001; &&&& – p<0,0001; 
# – статистически значимые различия по сравнению с группой IC, где # – p<0,05; ◦ – статистически значимые разли-
чия по сравнению с группой IIA, где ◦◦ – p<0,01; ◦◦◦ – p<0,001.

Таблица 4
Содержание эндотелина-1, ТФРβ1, коллагена IV типа

Table 4
Level of endothelin-1, TGFβ1, type IV collagen

Показатели IA, n=43 IB, n=46 IC, n=23 ТКФ IIA, n=24 IIB, n=39 IIC, n=32 ТКФ

Эндотелин-1, пг/мл 6,3  
[3,8; 9,8]

13,3  
[8,4; 30,7]***

13,5  
[8,4; 26,2]*

h=16,2 
p=0,0003

12,8  
[8,2; 18,0]**

10,0  
[5,0; 31,3]

11,3  
[6,7; 28,8]

h=0,61 
p=0,74

ТФРβ1, пг/мл 487,6 
[392,5; 
711,7]

490,9 
[353,4; 
846,7]

566,8  
[334,8; 
829,1]

h=0,16 
p=0,92

477,3 
[359,9; 
810,0]

490,7 
[359,0; 
850,0]

506,3  
[386,4; 
800,8]

h=0,08 
p=0,96

Коллаген IV типа, нг/мл 9,3  
[6,6; 13,6]

10,1  
[6,3; 17,5]

10,7  
[8,0; 15,8]

h=1,34 
p=0,51

10,1  
[6,1; 16,1]

11,2  
[6,3; 18,2]

11,9  
[8,2; 15,4]

h=0,93 
p=0,62

П р и м е ч а н и е: * – статистически значимые различия по сравнению с группой IA, где * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – 
p<0,001.
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пульсовой волны по сердечно-лодыжечному сегмен-
ту сосудистого русла, что является индикатором из-
менения эластических свойств крупных артерий. Од-
нако тот факт, что CAVI остался неизменным, может 
указывать на подверженность СРПВ к завышению 
значений на фоне более высокого АД у обследуемых 
лиц с АГ 1-й степени [24]. Что касается показателей 
сосудистого возраста – важного инструмента комму-
никации с пациентом, то по аналогии с CAVI он был 
выше у пациентов с АГ 2-й степени, как в возрасте 
30–39 лет, так и 40–49 лет.

Противоречивы данные, полученные относитель-
но ИА. Согласно Рекомендаций по улучшению и 
стандартизации сосудистых исследований жесткости 
артерий [25], ИА не относится к показателям арте-
риальной жесткости, но данный индекс, зависящий 
от возраста, СРПВ, частоты сердечных сокращений, 
роста и др., показал себя как индикатор повышенного 
сердечно-сосудистого риска, хотя некоторые иссле-
дования не подтвердили данные результаты. Также 
было обнаружено, что увеличение ИА ассоцииро-
вано с развитием гипертрофии левого желудочка и 
сердечной недостаточности у пациентов с АГ [26]. 
Сложности в оценке и интерпретации ИА связаны 
также с разнообразием методик расчета и способов 
его измерения. ИА, измеренный на сфигмографе 
Vasera, является периферическим, определяется на 
правой плечевой артерии. Интересным оказался тот 
факт, что ИА не отличался в возрастных группах 40–
49 лет, но был выше у пациентов с АГ 2-й степени 
30–39 лет, что может указывать на выраженность РА 
у этих пациентов.

Ряд исследователей выделяют в показателях жест-
кости артерий пассивный и активный компоненты: 
пассивный, в большей степени выраженный в аорте, 
обусловлен соотношением эластина и коллагена в ме-
дии, а активный компонент жесткости артерий опре-
деляется тонусом гладкомышечных клеток и преобла-
дает в артериях мышечного типа [27]. Таким образом, 
увеличение крСРПВ у пациентов с АГ 2-й степени 
30–39 лет может указывать на вклад активного ком-
понента в артериальной жесткости на данном участке 
и вероятностью обратимости изменений.

По данным Touboul at al., ТКИМ у мужчин в нор-
ме составляет для возрастной группы 30–39 лет 0,616 
[0,574; 0,672] мм, а для возрастной группы 40–49 лет – 
0,653 [0,586; 0,705] мм [28], по данным Stein et al., 
ТКИМ в возрасте 35 лет составляет 0,633 [0,585; 
0,682], в возрасте 45 лет – 0,686 [0,634; 0,756] [29], что 
вполне сопоставимо с полученными данными. Таким 
образом, мы снова видим, что у обследованных паци-
ентов с АГ в обеих возрастных группах происходят 
неблагоприятные процессы ремоделирования. При-
мечателен тот факт, что увеличение ТКИМ и частоты 
выявления АСБ БЦА в возрасте 30–39 лет выявлено 
только у лиц с АГ 2-й степени, в то время как в воз-
расте 40–49 лет – у всех обследованных пациентов.

Исследования уровня ТФРβ1 в крови у пациентов 
с АГ немногочисленны: получены данные о более 
высоких концентрациях цитокина в крови и тканях 
при АГ [30], а повышенные концентрации у здоровых 
лиц могут быть ассоциированы с развитием АГ в 

будущем [31]. Также получены данные о корреляции 
уровня цитокина с CAVI и СРПВ [32, 33]. Мы не 
выявили различий по содержанию ТФРβ1 в исследу-
емых группах, что может быть связано с особенно-
стями выборки, так как возраст обследованных лиц в 
приведенных выше исследованиях был старше (56 и 
64 года соответственно). В то же время при развитии 
атеросклеротических изменений уровень ТФРβ1 мо-
жет снижаться, и его низкие уровни ассоциированы 
с неблагоприятным прогнозом [34].

Эндотелин-1, будучи одним из маркеров дис-
функции эндотелия, повышается у пациентов с АГ 
и ассоциирован с РА и развитием атеросклероза [35]. 
В нашем исследовании увеличение уровня эндоте-
лина-1 четко прослеживается у лиц 30–39 лет, а в 
возрасте 40–49 лет различия уже не выявляются. В то 
же время следует обратить внимание, что практиче-
ски здоровые лица 40–49 лет в нашем исследовании 
имеют больший уровень эндотелина-1, ИМТ, уро-
вень общего холестерина, чем таковые 30–39 лет. 
Возможно, совокупность всех факторов риска ССЗ 
могла повилять на такую значимую разницу в уровне 
эндотелина-1 между здоровыми мужчинами иссле-
дуемых возрастных промежутков. Тем не менее дан-
ная тенденция неблагоприятна, так как повышение 
уровня эндотелина-1 у практически здоровых лю-
дей ассоциировано с развитием АГ в будущем из-за 
увеличения артериальной жесткости и активного РА 
резистивного типа [36].

Что касается коллагена IV типа, то на данный мо-
мент в мировой литературе данные о содержании 
белка в крови при АГ отсутствуют. В то же время 
опубликованы ряд исследований об ассоциации по-
лиморфных вариантов гена α1 цепи коллагена IV 
типа с развитием ССЗ и увеличением СРПВ. В связи 
этим представляет интерес оценить уровни коллагена 
IV типа у различных групп населения в Республи-
ке Беларусь. Как видно из представленных данных, 
группы не отличались по уровню коллагена IV типа 
в крови, однако не представляется возможным на ос-
новании литературных данных оценить, насколько 
содержание коллагена IV типа в артериальной стенке 
коррелирует с его концентрацией в крови у человека.

Использование инструментальных и лаборатор-
ных маркеров РА у пациентов с АГ позволит увели-
чить выявление лиц, нуждающихся в дообследовании 
и проведении активных медицинских профилактиче-
ских мероприятий, что в конечном итоге приведет к 
лучшему контролю над состоянием артерий и орга-
нов, повреждающихся при АГ. 

Заключение
1. Мужчины с АГ 1-й и 2-й степени имеют раз-

личные фенотипы РА.
2. Пациенты с АГ 1-й степени в обеих возрастных 

группах не отличались от здоровых лиц по CAVI, 
сосудистому возрасту, ИА, крСРПВ, но отличались 
по Т. Кроме того, в возрастной группе 40–49 лет у па-
циентов с АГ 1-й степени ТКИМ была толще и чаще 
выявлялись АСБ БЦА по сравнению со здоровыми 
мужчинами того же возраста. Лица с АГ 1-й степени 
в 30–39 и 40–49 лет отличались по ИА, ТКИМ и Т, 
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частоте патологических показателей ИА и погранич-
ных CAVI, что может свидетельствовать о большей 
выраженности РА в возрасте 40–49 лет.

3. Пациенты с АГ 2-й степени в возрастных груп-
пах 30–39 и 40–49 лет имеют более высокие показа-
тели CAVI, сосудистого возраста, ТКИМ и меньшие 
показатели Т, большую частоту АСБ БЦА по срав-
нению с практически здоровыми лицами такого же 
возраста; в то же время пациенты с АГ 2-й степени 
в 30–39 и 40–49 лет не отличались между собой по 
ряду параметров (ИА, Т, ТКИМ, встречаемости па-
тологических показателей ИА и пограничных CAVI) 
в обеих возрастных группах, что может указывать на 
раннее «старение» артерий у более молодых мужчин.

4. АСБ БЦА выявляется у более 40 % пациентов 
с АГ 1-й и 2-й степени 40–49 лет. 

5. Содержание ТФРβ1 и коллагена IV типа сопо-
ставимо в исследуемых группах, в то время как эн-
дотелин-1 выше у пациентов с АГ 1-й и 2-й степени 
30–39 лет по сравнению со здоровыми лицами, а у 
здоровых мужчин – выше в возрасте 40–49 лет по 
сравнению с таковыми 30–39 лет.
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Резюме
Введение. Одним из актуальных вопросов современной физиологии кровообращения является изучение особенностей 

влияния хронического стресса на гемодинамику печени. Воздействие стресса на микрососуды печени практически не 
исследовано. Цель – изучить показатели микроциркуляции печени у крыс при моделировании хронического стресса. 
Материалы и методы. Исследование проведено на 60 крысах-самцах линии Wistar массой 220–370 г, разделенных на 
контрольную и экспериментальную группы по 30 крыс в каждой. У животных экспериментальной группы моделировали 
хронический предаторный стресс путем воздействия запахом мочи хищника (кошки) в течение 10 дней по методике 
В. Э. Цейликман и др. (2021). В условиях наркоза Золетилом и Ксилазином выполняли срединную лапаротомию. 
Исследование микроциркуляции печени выполняли с помощью лазерного допплеровского флоуметра «ЛАКК-02» 
(Россия) на висцеральной поверхности печени. Проводили исследование показателей тканевой перфузии печени до и 
после моделирования стресса у крыс экспериментальной группы, до и после лапаротомии у крыс контрольной группы 
(ложнооперированные животные). Цифровые данные обрабатывали методами вариационной статистики. Результаты. 
При моделировании хронического эмоционального стресса выявлено снижение базовых показателей микроциркуля-
ции на висцеральной поверхности печени: показателя микроциркуляции – на 28,35 %, коэффициента вариации – на 
55,92 %, что, вероятно, связано с вазоконстрикцией сосудов микроциркуляторного звена. В наибольшей мере отмечено 
уменьшение показателя среднего квадратичного отклонения (на 100 %), что свидетельствует об ухудшении механизмов 
модуляции тканевой перфузии печени. Заключение. Хронический стресс оказывает существенное влияние на систему 
микроциркуляции печени крыс, что проявляется выраженным снижением базовых показателей тканевой перфузии и 
уменьшением механизмов модуляции кровотока.

Ключевые слова: печень, микроциркуляция, лазерная допплеровская флоуметрия, предаторный стресс, крысы Wistar
Для цитирования: Андреева И. В., Виноградов А. А., Симаков Р. Ю. Влияние хронического предаторного стресса на микроциркуляцию печени 

крыс. Регионарное кровообращение и микроциркуляция. 2024;23(4):124–130. Doi: 10.24884/1682-6655-2024-23-4-124-130.

UDC 612.064:612.084:612.15 
DOI: 10.24884/1682-6655-2024-23-4-124-130

Irina V. Andreeva1, Alexander A. Vinogradov2, 
Roman Yu. Simakov2

Effect of chronic predatory stress on rat liver microcirculation
1 Moscow Regional Research and Clinical Institute (MONIKI) 
61/2, Shchepkin str., building 1, Moscow, Russia, 1129110 
2 Pavlov Ryazan State Medical University, Ryazan, Russia 
7, Vysokovoltnaya str., Ryazan, Russia, 390026 
E-mail: prof.andreeva.irina.2012@yandex.ru

Received 16.01.24; accepted 12.04.24
Summary
Introduction. One of the topical issues of modern circulatory physiology is the study of the peculiarities of the influence of 

chronic stress on the hepatic hemodynamics. The effect of stress on the liver microvessels has not been practically studied. The aim 
was to study the parameters of liver microcirculation in rats when modeling chronic stress. Materials and methods. The study was 
conducted on 60 male Wistar rats weighing 220-370 g, divided into control and experimental groups of 30 rats each. In animals of 
the experimental group, chronic predatory stress was simulated by exposure to predator (cat) urine smell for 10 days according to 
the method of V. E. Zeilikman et al. (2021). Median laparotomy was performed under anesthesia with Zoletil and Xylazine. The 
study of rat liver microcirculation was performed using laser Doppler flowmeter LAKK-02 (Russia) on the visceral surface of the 
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Введение
Одним из актуальных вопросов современной 

физиологии кровообращения является изучение 
особенностей влияния хронического стресса на ге-
модинамику печени. Постоянные и длительные не-
благоприятные воздействия, которые испытывает ор-
ганизм человека в условиях техногенного прессинга, 
социальной нестабильности, напряженного ритма 
жизни, боевых действий, насилия в семье являются 
этиологическим фактором многих заболеваний. Ос-
новной чертой формирующегося посттравматическо-
го стрессового расстройства является отсроченный 
характер, проявляющийся в манифестации спустя 
значительный промежуток времени после выхода 
организма из экстремальной ситуации [1]. 

Печень обладает высокой чувствительностью 
к действию стрессорных раздражителей на орга-
низм [2]. В условиях острого стресса изменяется 
метаболизм печеночных ферментов [3], на гистоло-
гических срезах печени появляются дегенеративные, 
воспалительные и регенераторные изменения [4]. 

За последние десятилетия изучение микроцирку-
ляции стало одной из важнейших фундаментальных 
проблем биомедицины. Характером микроциркуля-
ции в немалой мере определяется функциональное 
состояние сердечно-сосудистой системы в целом [5]. 
Показатели кожной микроциркуляции адекватно 
отражают состояние системной микрососудистой 
дисфункции при различных заболеваниях [6–8]. Ис-
следование микроциркуляции у экспериментальных 
животных методом лазерной допплеровской флоуме-
трии (ЛДФ) используется достаточно широко, однако 
данные показателей микроциркуляции противоре-
чивы [9]. Печеночная микроциркуляция уникальна 
благодаря двойному кровоснабжению печени. После 
многократного разветвления печеночные артериолы 
и портальные венулы снабжают кровью печеночные 
синусоиды. Они соответствуют капиллярному руслу 
печени и являются местом, где происходит транспор-
тировка питательных веществ и удаление продуктов 
жизнедеятельности. Печеночные артериолы обвива-
ются вокруг воротных венул, и было продемонстри-
ровано, что между сосудами происходит сообще-
ние.  В условиях сниженного притока портальной 
вены при циррозе печени кровь шунтируется через 
печеночные артериоло-портальные анастомозы для 
поддержания микрососудистой перфузии и доставки 
кислорода [10]. Ангиогенез приводит к образованию 
новых сосудов и шунтированию между пре- и пост-
синусоидальными сосудами [11].

Известно, что амплитуда осцилляций в опреде-
ленном диапазоне частот отражает величину вклада 
конкретного модулятора в текущее состояние со-
судистого тонуса [12]. Для кожного кровотока крыс 
это следующие частотные диапазоны: от 0,01 до 
0,04 Гц – эндотелиальные факторы вазодилатации, 
от 0,04 до 0,15 Гц – нейрональные симпатические 
влияния и от 0,15 до 0,4 Гц – миогенный тонус [13].

С увеличением возраста крыс уменьшались ба-
зовые показатели микроциркуляции и показатели 
амплитудно-частотного спектра, за исключением 
переменной составляющей показателя микроцир-
куляции, увеличение которой отражало сохранение 
механизмов модуляции кожного кровотока. Не вы-
явлено статистически значимой зависимости по-
казателя микроциркуляции в коже живота от пола 
животных [14]. После пищевого нагрузочного теста 
в коже крыс отмечено статистически значимое сниже-
ние показателя микроциркуляции во всех возрастных 
группах с сохранением механизмов модуляции ткане-
вого кровотока и усилением артериоло-венулярного 
шунтирования [15].

В печени крыс также отмечено возрастное умень-
шение показателя микроциркуляции. После стандар-
тизированного пищевого нагрузочного теста в печени 
крыс отмечено статистически значимое увеличение по-
казателя микроциркуляции во всех возрастных груп-
пах. С увеличением возраста животных прирост по-
казателя микроциркуляции после пищевой нагрузки 
значительно снизился. Поэтому уменьшение реакции 
микроциркуляторного русла на пищевую нагрузку сви-
детельствовало о возрастных изменениях регуляции 
системы микрососудов печени, связанных, вероятно, 
с нарушением вазомоторного (миогенного) ритма, от-
ражающего сократительную активность гладких мио-
цитов в прекапиллярном звене микроциркуляторного 
русла, а также с нарушением влияния нейрогенных, 
дыхательных, сердечных и других ритмов на подвиж-
ность эритроцитов в микрососудах [16]. Важность 
изучения капиллярного кровотока у лабораторных 
животных подчеркивается многими авторами, так как 
эти данные могут быть использованы при проведе-
нии доклинических исследований эффективности 
лекарственных средств, направленных на коррекцию 
системной дисфункции микроциркуляции [7, 8]. 

Длительный психологический стресс в настоящее 
время рассматривается как важный фактор риска для 
всей сосудистой системы [17]. Однако было проведе-
но относительно мало исследований о влиянии пси-
хологического стресса на микроциркуляцию [18, 19]. 

liver. The study of liver tissue perfusion parameters was carried out before and after stress modelling in rats of the experimental 
group, before and after laparotomy in rats of the control group (falsely operated animals). Digital data were processed by methods 
of variation statistics. Results. When modeling chronic emotional stress, a decrease in the basic microcirculation parameters on 
the visceral surface of the liver was revealed: microcirculation index – by 28.35 %, coefficient of variation – by 55.92 %, which 
is probably due to vasoconstriction of the vessels of the microcirculatory link. To the greatest extent, there was a decrease in the 
mean square deviation (by 100 %), which indicates the deterioration in the mechanisms of modulation of liver tissue perfusion. 
Conclusion. Chronic stress has a significant effect on the microcirculation system of the rat liver, which is manifested by a marked 
decrease in the basic parameters of tissue perfusion and a reduction in the mechanisms of blood flow modulation.

Keywords: liver, microcirculation, laser Doppler flowmetry, predatory stress, Wistar rats
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Влияние стресса на микрососуды печени практиче-
ски не исследовано. 

Цель исследования – изучить показатели микро-
циркуляции печени у крыс при моделировании хро-
нического эмоционального стресса. 

Материалы и методы исследования
Исследование проведено на 60 крысах-самцах ли-

нии Wistar массой 220–370 г, взятых из питомника ла-
бораторных животных филиала «Столбовая» ФГБУН 
НЦБМТ ФМБА России. Животные были разделены 
на контрольную и экспериментальную группы по 
30 крыс в каждой. Протокол исследования был одо-
брен на заседании биоэтической комиссии ФГБОУ 
ВО РязГМУ Минздрава России (протокол № 25 от 
12.02.2021 г.).

Эксперимент по моделированию хронического 
предаторного стресса путем воздействия запахом 
мочи хищника (кошки) в течение 10 дней проводили 
в виварии ФГБОУ ВО РязГМУ Минздрава России 
по методике В. Э. Цейликман и др. (2021). Во время 
проведения эксперимента каждую крысу помещали в 
отдельную маркированную клетку. В каждой клетке 
ежедневно в течение 10 дней устанавливали емкость 
с мочой кошки на 1 час [20]. 

При содержании животных руководствовались 
«Принципами надлежащей лабораторной практи-
ки» (национальный стандарт Российской Федера-
ции ГОСТ № 33044-2014, введен с 1.08.2015 г.), 
приказом Минздрава России от 01.04.2016 г. № 199н 
«Об утверждении правил надлежащей лаборатор-
ной практики», «Санитарно-эпидемиологическими 
требованиями к устройству, оборудованию и содер-
жанию экспериментально-биологических клиник 
(вивариев)» (СП 2.2.1.3218-14). Эвтаназию живот-
ных осуществляли передозировкой Золетила Virbac 
(Франция). 

В условиях наркоза (Золетил Virbac (Франция) 
20–40 мг/кг массы, Ксилазин НИТАфарм (Россия) 
5–10 мг/кг массы внутримышечно) выполняли сре-
динную лапаротомию. Исследование микроциркуля-
ции печени крыс выполняли с помощью лазерного 
допплеровского флоуметра «ЛАКК-02» (Россия) пу-
тем установки датчика на висцеральную поверхность 
печени. Проводили запись кривой тканевого кровотока 
в печени в красном канале лазерного излучения (длина 
волны – 0,63 мкм). С помощью программного обе-
спечения «ЛАКК-02» получали базовые показатели 
тканевой перфузии печени (среднее арифметическое 
показателя микроциркуляции (MI), среднее квадратич-
ное отклонение (σ), коэффициент вариации (Kv)) до 
и после моделирования стресса у крыс эксперимен-
тальной группы, до и после лапаротомии у крыс кон-
трольной группы (ложнооперированные животные). 

Цифровые данные обрабатывали методами ва-
риационной статистики с использованием методов 
параметрического и непараметрического анализа 
с помощью пакета статистических программ JASP 
0.16.4.0 (Университет Амстердама), матрицу гото-
вили в программе Microsoft Excel for MAC ver. 16.24 
(ID 02984-001-000001). На первом этапе работы ис-
следовали показатели описательной статистики. 

По критерию Шапиро–Уилка большинство показа-
телей микроциркуляции не соответствовало закону 
нормального распределения. Поэтому при описании 
данных использованы показатели непараметриче-
ской статистики – медиана (Ме) и квартили (25 % 
квартиль: 75  % квартиль). Для сравнения незави-
симых совокупностей использовали непараметри-
ческий U-критерий Манна–Уитни. Для проверки 
статистических гипотез о наличии линейной связи 
между группами использован расчет коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена. Критический уро-
вень значимости всех используемых статистических 
критериев составил р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
Исходные показатели описательной статистики 

микроциркуляции на висцеральной поверхности 
печени крыс контрольной группы представлены в 
табл. 1. 

Через 10 суток (11-е сутки) наблюдения отмечено 
увеличение массы животных – на 17,48 % (p˃0,05). 
Показатель MI К10 с 1-х по 11-е сутки уменьшился 
на 19,0 %, показатель σ К10 – на 15,66 %, показатель 
Kv К10 – на 7,70 % (табл. 1, 2).

Однако по критериям Стьюдента и Манна–Уитни 
достоверной взаимосвязи между показателями ми-
кроциркуляции в печени крыс контрольной группы 
в 1-е и 11-е сутки наблюдения не выявлено (p˃0,05).

У животных экспериментальной группы до начала 
эксперимента показатель MI составил 26,12 (21,77: 
29,74), что было несколько ниже соответствующе-
го показателя в контрольной группе. Показатели σ 
и Kv также были несколько ниже, чем у животных 
контрольной группы (табл. 3, 1). Это характеризует 
разброс индивидуальных и групповых показателей 
микроциркуляции печени у интактных животных.

После окончания эксперимента отмечено увели-
чение массы животных – на 21,05 % (p<0,05). По-
казатель MIexp уменьшился по сравнению с началом 
эксперимента на 28,35 %, показатели σexp – на 100 %, 
показатель Kvexp – на 55,92 % (рисунок). 

По критериям Стьюдента и Манна–Уитни выяв-
лена достоверная взаимосвязь между показателями 
микроциркуляции в печени крыс экспериментальной 
группы до и после начала эксперимента (p<0,05, 
p<0,01, p<0,001).

Снижение показателей тканевого кровотока в ре-
зультате воздействия хронического стресса, вероятно, 
можно объяснить сужением микрососудов. Психоло-
гический стресс связан с повышением уровня норэпи-
нефрина в кровообращении, что может вызвать сужение 
микрососудов.  С помощью лазерной допплеровской 
флоуметрии (ЛДФ) было обнаружено, что у здоровых 
людей с высоким уровнем ежедневного психологиче-
ского стресса наблюдается большая вазоконстрикция, 
вызванная норэпинефрином, по сравнению со здоровы-
ми людьми с низким уровнем стресса [21]. В работе M. 
Chudzik et al. (2022) показано, что при различных видах 
стресса (эмоциональный стресс, физическое истощение 
или постинфекционный стресс) у людей обнаружено 
низкое значение NOI (<60 %). Параметр NOI (колеба-
тельный индекс нормоксии) представляет вклад эндо-
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телиальных и нейрогенных колебаний относительно 
всех колебаний, регистрируемых с низкочастотными 
интервалами (<0,15 Гц). Хронически низкие значения 
NOI могут привести к развитию серьезных нарушений 
сосудистого кровообращения [22]. 

Фундаментальной особенностью микроцирку-
ляции крови является ее постоянная изменчивость, 
которая проявляется в спонтанных колебаниях тка-
невого кровотока. Эти колебания потока крови на 
микроциркуляторном уровне совершаются с разными 
биоритмами, что позволяет судить о конкретных со-

отношениях различных механизмов, определяющих 
состояние микроциркуляции крови [23].

Также нами было выявлено снижение показателя 
σ (флакс или СКО). Этот показатель отражает важную 
характеристику микроциркуляции, свидетельству-
ющую о постоянной приспособляемости тканевого 
кровотока к локальным, прежде всего, трофическим, 
потребностям, а также о его зависимости от состоя-
ния системной гемодинамики [23]. При этом более 
высокие значения флакса отражают лучшее функ-
ционирование вазомоторного механизма модуляции 

Таблица 1
Показатели микроциркуляции печени крыс контрольной группы в 1-е сутки наблюдения

Table 1
Indicators of microcirculation in the liver of rats of the control group on the 1st day of observation

Статистические показатели Weight К MI K σ K Kv K

Valid 30 30 30 30

Missing 0 0 0 0

Mean 249,13 28,36 7,69 23,96

Std. Deviation 18,35 7,51 2,17 6,48

Shapiro–Wilk 0,96 0,96 0,89 0,95

P-value of Shapiro–Wilk 0,288 0,283 0,004 0,159

Minimum 216,00 12,01 2,02 13,78

Maximum 292,00 40,56 10,24 35,68

25th percentile 238,25 25,06 7,16 19,17

50th percentile 246,00 29,06 8,05 23,22

75th percentile 256,00 33,98 9,24 28,85

П р и м е ч а н и е: Weigt К – масса, MI K – показатель микроциркуляции, σ K – флакс, Kv K – коэффициент вариации.

Таблица 2
Показатели микроциркуляции в печени крыс контрольной группы через 10 суток наблюдения

Table 2
Indicators of micrpcirculation in the liver of rats of the control group after 10 days of observation

Статистический показатель Weight К10 MI K10 σ K10 Kv K10

Valid 30 30 30 30

Missing 0 0 0 0

Mean 295,33 27,60 7,27 20,81

Std. Deviation 25,98 9,05 2,93 8,55

Shapiro–Wilk 0,94 0,91 0,98 0,96

P-value of Shapiro–Wilk 0,081 0,017 0,704 0,270

Minimum 248,00 14,68 2,16 5,05

Maximum 359,00 46,67 13,45 45,26

25th percentile 278,00 20,70 5,56 16,29

50th percentile 289,00 24,42 6,96 21,56

75th percentile 310,00 34,90 9,43 25,99

П р и м е ч а н и е: Weigt К10 – масса; MI K10 – показатель микроциркуляции; σ K10 – флакс; Kv K10 – коэффициент 
вариации. 
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Таблица 3
Показатели микроциркуляции в печени крыс экспериментальной группы до начала эксперимента

Table 3
Indicators of microcirculation in the liver of rats of the experimental group before the start of the experiment

Статистические показатели Weight MI σ Kv 

Valid 30 30 30 30

Missing 0 0 0 0

Mean 248,30 25,63 5,59 17,68

Std. Deviation 20,62 6,09 2,93 7,70

Shapiro–Wilk 0,907 0,974 0,953 0,968

P-value of Shapiro–Wilk 0,013 0,648 0,202 0,474

Minimum 216,00 10,95 1,28 4,88

Maximum 319,00 35,45 13,25 34,25

25th percentile 232,00 21,77 3,15 13,40

50th percentile 247,50 26,12 5,54 16,59

75th percentile 256,00 29,74 8,04 23,81

П р и м е ч а н и е: Weigt – масса; MI – показатель микроциркуляции; σ – флакс; Kv – коэффициент вариации.

Таблица 4
Показатели микроциркуляции в печени крыс экспериментальной группы после окончания эксперимента

Table 4
Indicators of microcirculation in the liver of rats of the experimental group after the end of the experiment

Статистические показатели Weightexp МIexp σexp Kvexp

Valid 30 30 30 30

Missing 0 0 0 0

Mean 321,03 20,58 2,81 12,16

Std. Deviation 34,96 5,95 1,07 6,71

Shapiro–Wilk 0,933 0,985 0,950 0,873

P-value of Shapiro–Wilk 0,059 0,931 0,169 0,002

Minimum 267,00 9,04 1,28 4,61

Maximum 381,00 32,15 5,28 34,10

25th percentile 290,25 16,87 2,13 7,32

50th percentile 313,50 20,35 2,77 10,64

75th percentile 350,50 25,09 3,29 15,57

П р и м е ч а н и е. Weigt – масса; МIexp – показатель микроциркуляции; σexp – флакс; Kvexp – коэффициент вариации.

 

Показатель MI

 

Показатель Kv

 

Показатель σ

а б в
Рис. 1. Изменение показателей MI (а), σ (б), Kv (в) у крыс экспериментальной группы: 1 – до эксперимента, 2 – после эксперимента 

(p<0,01)
Fig. 1. Change of  the MI index (а), in the σ index (б), in the Kv index (в) in rats of the experimental group: 1 – before the experiment,  

2 – after the experiment (p<0.01)
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тканевого кровотока [24, 25]. Соответственно, сни-
жение показателя флакс характеризует ухудшение 
механизмов модуляции тканевой перфузии печени, 
вызванной воздействием хронического стресса. 

При торможении активных вазомоций, что на-
блюдается при любых нарушениях микроциркуля-
ции, микрососуды как бы утрачивают свою мобиль-
ность и превращаются в пассивные проводники 
крови, в результате чего возрастает роль модуляции 
флаксмоций за счет других влияний, в частности за 
счет кардиогенного, респираторного и нейрогенного 
ритмов, рождающихся за пределами системы микро-
циркуляции [26]. 

Заключение
При моделировании хронического предаторного 

стресса выявлено снижение базовых показателей 
микроциркуляции на висцеральной поверхности 
печени крыс: MIexp – на 28,35 %, Kvexp – на 55,92 %, 
что, вероятно, связано с вазоконстрикцией сосудов 
микроциркуляторного звена. В наибольшей мере от-
мечено уменьшение показателя флакс (на 100 %), что 
свидетельствует об ухудшении механизмов модуля-
ции тканевой перфузии печени. 
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Введение
Синдром артериальной извитости (САИ) (другие 

названия – Kinky sindrome (kinky – (англ.) «курча-
вый»), синдром извитых артерий, Kinking syndrome 
(kinking – (англ.) «скручивание») чрезвычайно ред-
кое врожденное заболевание соединительной ткани, 
характеризующееся извитостью, удлинением, стено-
зом или аневризмами в крупных и средних артериях, 
включая аорту [1, 2]. 

Впервые синдром был описан кардиологом 
А. Ertugrul в 1967 г. у 10-летней девочки, у которой 
была отмечена извилистость и удлинение всех круп-
ных артерий, включая аорту [3]. Первое сообщение 
о клинической значимости САИ было сделано не-
сколько позднее, в 1969 году, когда М. Lees et al. опу-
бликовали результаты своих исследований [4].

Более подробное изучение данной патологии на-
чалось значительно позже. По-видимому, это связано 
с тем, что САИ является редким заболеванием, и о 
нем известно относительно мало по сравнению с дру-
гими заболеваниями сонных артерий: встречаемость 
САИ примерно сводится к 1 на 1 000 000 [5]. 

В 2013 г. M. A. Zenteno, J. A. Santos-Franco, 
L. R. Moscote-Salazar, Á. Lee представили свой опыт 
лечения интракраниальных аневризм с извитостями 
внечерепных отделов сонных артерий [6]. Авторы 
отдельно делают акцент на том, что неудачи при ле-
чении интракраниальных аневризм могут достигать 
16 %, главным образом из-за неспособности катете-
ризировать аневризму как следствие извитости сон-
ных артерий [7], подчеркивая, что вопрос об экстра-
краниальных извитостях крайне важен для изучения 
этой проблемы [8]. Однако авторы не дали никакой 
информации о возможном включении в данную груп-
пу больных с САИ.

Среди доступной литературы имеются несколько 
сообщений в основном с описанием единичных слу-
чаев, поэтому любое сообщение о САИ представляет 
большой интерес. При САИ, как правило, встречают-
ся следующие проявления заболевания соединитель-
ных тканей: мягкая, сверхрастяжимая кожа и анома-
лии скелета¸ такие как: арахнодактилия, деформация 
грудной клетки, слабость суставов и контрактуры [9]. 
Однако в 2011 г. был представлен клинический слу-
чай, при рассмотрении которого авторы утверждали, 
что они первые описали случай САИ при отсутствии 
сопутствующих изменений кожи и мягких тканей, 
которые были описаны в большинстве работ пред-
шественников [10]. В нашей практике встретился 
больной с похожей клинической картиной.

Цель исследования – сообщить о новом прояв-
лении редкого синдрома извитости артерий при за-
болевании соединительных тканей, которое характе-
ризуется отсутствием характерных изменений кожи 
и мягких тканей.

Мы наблюдали больную С. (47–56 лет; срок наблю-
дения 9 лет) с комплексом симптомов, описанных при 
синдроме артериальной извитости, с 2015 по 2024 г. 

Динамика изменения в ангиоархитектонике – про-
грессирующая извитость внутренней сонной арте-
рии, в сочетании с аневризмами интракраниальных 
артерий, подтвердили наше предположение. 

Все исследования проводились на базе одного от-
деления, одним и тем же врачом-специалистом, по 
своему профилю.

Материалы и методы исследования
В нашей работе мы учитывали следующие кри-

терии.
1. Изменение клинической картины (диагнозов) 

в момент первой и последней госпитализации.
2. Результаты ультразвукого ангиосканирования 

сонных артерий (УЗАС) на аппарате Acuson S2000 
ст. Тип датчика: 9L4 4,0–9,0 МГц.

3. Эволюцию извитости мы оценивали с помо-
щью мультиспиральной компьютерной томографии 
(МСКТ) на аппарате Somatom Definition AS.

4. Электроэнцефалография (ЭЭГ) на аппарате NI-
HON KONDEN EEG-1200K.

Индекс извитости рассчитывали как отношение 
длины извитой артерии к ее физиологичному ходу, 
используя следующую формулу: Индекс извитости = 
длина сонной артерии/Расстояние между начальной 
и конечной точкой [11].

Результаты исследования и их обсуждение
Анамнез заболевания: В 1986 г. пациентка прохо-

дила лечение в отделении гастроэнтерологии, с каким 
диагнозом – не помнит. С 2001 г. были зарегистри-
рованы эпизоды артериальной гипертензии, на фоне 
чего в 2006 г. перенесла повторные субарахноидаль-
ные кровоизлияния. В 2007 г. была прооперирована 
в НИИ нейрохирургии им. Н. Н. Бурденко – клипи-
рование шеек двух аневризм (трифуркации правой 
средней мозговой артерии (СМА) и супраклиновид-
ного сегмента правой внутренней сонной артерии 
(ВСА)). Неоднократно проходила стационарное об-
следование и лечение. Последняя компьютерная то-
мография (КТ) головного мозга проходила в 2018 г.: 
состояние после операции трепанации черепа в обла-
сти правой височной кости по поводу клипирования 
аневризмы интракраниальной порции правой ВСА 
(проходимость артерии не нарушена), клипирования 
аневризмы д/3 правой среднемозговой артерии в д/3 
(умеренный стеноз СМА в д/3). Наблюдались особен-
ности формирования Виллизиева круга. Венозный 
отток от черепа не нарушен. Относительно низкие 
разноуровневые бифуркации общей сонной артении 
(ОСА). Неоднократно получала стационарное лече-
ние; последняя госпитализация в неврологическое 
отделение Центрального Клинического Госпиталя в 
марте 2021 г. с диагнозом «Дисциркуляторная энцефа-
лопатия», выписана с улучшением. Ухудшение состо-
яния 10.10.2022 г., когда по скорой медицинской по-
мощи (СМП) доставлена в Городскую Клиническую 
Больницу г. Махачкала с диагнозом «Транзиторная 
ишемическая атака в бассейне СМА» от 10.10.22 г.  
Изменение клинического течения заболевания. Диа-
гноз при первой госпитализации (2015), основной: 
I69.0 (66240). Дисциркуляторная энцефалопатия 
2 степени. Последствия повторных субарахноидаль-
ных кровоизлияний от 2006 г. Клипирование анев-
ризм области супраклиноидного сегмента правой 
ВСА и трифуркации правой СМА от 2007 г. Право-
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сторонняя пирамидная недостаточность. Астено-ве-
гетативный синдром. Сопутствующие заболевания: 
Гипертоническая болезнь 3 степени, АГ 3 степени, 
риск 4. Н 0. Дорсопатия. Распространенный остеохон-
дроз позвоночника с болевым и мышечно-тоническим 
синдромом, обострение. Протрузии межпозвонковых 
дисков L5-S1, L4-L5, L3-L4. Люмбоишиалгия. Поли-
повидная гиперплазия эндометрия. Множественная 
миома матки малых размеров с субмукозным ростом 
одного из узлов. Аденомиоз. Метроррагия. Хрониче-
ская железодефицитная анемия. Хронический аутоим-
мунный тиреоидит, эутиреоз. Пресбиопия. Ангиопа-
тия сетчатки по гипертоническому типу. Хронический 
цистит в стадии обострения. Киста правой почки.

Диагноз при последней госпитализации (2024): 
клинический заключительный, основной: I67.8 
(66230) Дисциркуляторная энцефалопатия. Послед-

ствия субарахноидальных кровоизлияний (2006 г.) в 
виде астено-вегетативных, вестибуло-атактических 
нарушений, эписиндрома; оперативное лечение от 
2007 г. – клипирование шеек двух аневризм. Со-
путствующие заболевания: I11.9 Гипертоническая 
болезнь III стадии. Контролируемая артериальная 
гипертензия (АГ). Риск 4. Недостаточность крово-
обращения (НК) 0. E78 Дислипидемия. Начальные 
признаки атеросклероза брахиоцефальных артерий. 
E06.32 Первичный субклинический гипотиреоз на 
фоне хронического аутоиммунного тиреоидита. Из-
быток массы тела (ИМТ) 27 кг/м2. K29.3 Хрониче-
ский гастрит, неполная ремиссия. Недостаточность 
кардии. K76.0 Жировой гепатоз. M54.8 Дорсопатия. 
Распространенный остеохондроз позвоночника. Хро-
ническая вертеброгенная цервикалгия, люмбаиши-
алгия, обострение, умеренно выраженный болевой 

Таблица 1 
Динамика жалоб по годам

Table 1
Dynamics of complaints by year

Жалобы
Год/возраст

2015 г./47 лет.   
МК № 1812 

2016 г./48 лет  
МК № 659 

2021 г./53 года  
МК № 301

2024 г./56 лет.  
МК № 73

Головная боль + + + +

Головокружение несистемного характера + + + +

Страхи + + + +

Снижение памяти + + +

Непереносимость посторонних звуков + +

Непереносимость резких запахов + +

Боязнь общественного транспорта + + + +

Дискомфорт в левой в/к + + +

Раздражительность + + + +

Эмоциональная лабильность + + + +

Шум в левом ухе + + +  
(раздража

ющий)

+

Снижение работоспособности + + + +

Эпизоды затруднения при подборе слов + + + +

Редкие падения без обмороков +

Периоды ощущения кома и сдавленности в горле +

Ощущение нехватки воздуха, боли в эпигастрии 
(преимущественно натощак)

+

Изжога и отрыжка воздухом +

Склонность к запорам +

Периодические боли в шейном и поясничном от-
делах позвоночника с иррадиацией в правую ногу

+

Боль в шейном отделе позвоночника +

Периодическое повышение показателей  
артериального давления

+

П р и м е ч а н и е: МК – медицинская карта; + – отмечено наличие симптома в указанном году.
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Таблица 2
Динамика неврологического статуса с 2015 г по 2024 г.

Table 2 
Dynamics of neurological status from 2015 to 2024

Симптом 2015 г. 2024 г.

Сознание ясное. Активна. Ориентирована правильно. Речь не изменена + +

Фиксирована на ощущениях + +

Эмоциональная лабильность – +

Чувство неполного выдоха +

Реакция зрачков на свет хорошая, движения глазных яблок в полном объеме,  
болезненные

+ +

Носогубные складки асимметричные + +
Нистагм горизонтальный мелкоразмашистый + +

В позе Ромберга пошатывание назад и вправо + +

Язык – легкая девиация вправо + +

Походка: неустойчивая, под контролем зрения + +

Сухожильные, периостальные рефлексы: оживлены, симметричны,  
с незначительным акцентом справа

+ +

Расширение рефлексогенных зон, резко снижен левый ахиллов рефлекс + +

2-сторонний симптом Маринеско–Радовичи (подергивание мышцы подбород-
ка, вызываемое поглаживанием определенной части ладони)

+ +

Пальце-носовую пробу выполняет с интенцией с 2 сторон, ярче справа + С двух сторон +

Чувствительные нарушения: генмигипестезия справа + +

Симптом Лассега 55–60 градусов с 2 сторон + +

Выраженные вегетативные стигмы +

Таблица 3 
Результаты изучения МСКТ по годам

Table 3 
Multispiral computed tomography (MSCT) study results by year

Описание МСКТ ангио-
графии (АГ) по годам

2015 г. Брахиоцефальные арте-
рии (БЦА) отходят от дуги аорты 
тремя основными стволами в 
обычном порядке; ход общей 
сонной артерии (ОСА), подклю-
чичных, позвоночных артерий, 
внутренней сонной артерии 
(ВСА), наружной сонной арте-
рии (НСА) в экстракраниальных 
сегментах преимущественно 
прямолинейный, без стенозов. 
Относительно низкие разно
уровневые бифуркации ОСА

2021 г. По сравнению с данными 
МСКТ-АГ 2015–2017–2018 г. без 
отрицательной динамики. БЦА 
отходят от дуги аорты тремя 
основными стволами в обычном 
порядке; ход ОСА, подклю-
чичных, позвоночных артерий, 
ВСА, НСА в экстракраниальных 
сегментах преимущественно 
прямолинейный. Относительно 
низкие разноуровневые бифур-
кации ОСА

2024 г. По сравнению с данными 
МСКТ-АГ от 2021 г. без явной 
отрицательной динамики. БЦА 
отходят от дуги аорты тремя 
основными стволами в обычном 
порядке; ход ОСА, подключич-
ных, позвоночных артерий, ВСА, 
НСА в экстракраниальных сег-
ментах преимущественно пря-
молинейный. Извитость средней 
трети экстракраниального сег-
мента левой внутренней сонной 
артерии по типу S-образного 
кинкинга, с признаками форми-
рования умеренной септы-пере-
гиба на вершине угла извитости 
(заметное усиление степени 
перегиба по сравнению с ранее 
выполненными исследованиями)

Индекс извитости 
(ИИ)

1,16 1,21 1,46

Согласно классифика-
ции M. Ciccone 

Изгиб Изгиб Изгиб

Согласно классифика-
ции H. Metz

Мягкий Мягкий Выраженный
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и мышечно-тонический синдром. K86.1 Хрониче-
ский панкреатит вне обострения. Киста правой поч-
ки. H52.2 Смешанный астигматизм слабой степени, 
пресбиопия, фоновая ангиопатия сетчатки по гипер-
тоническому типу обоих глаз. N95.2 Миома матки 
малых размеров. Жидкостное образование левого 
яичника малых размеров (2,9 мм). Атрофический 
вагинит. Бактериальный вагиноз (диагноз открыт). 
Менопауза с 2016 г. 

В 1951 г. М. М. Riser впервые предположил, что 
патологическая извитость сонных артерий может быть 
причиной церебральной ишемии [12]. Симптомы САИ 

могут быть различными и могут включать боли в раз-
личных частях тела, нарушения зрения, слабость в 
конечностях и другие неврологические симптомы. Мы 
проанализировали динамику изменений в жалобах и 
изменения в неврологическом статусе за весь срок на-
блюдения, что представлено в таблицах.

Изменения в жалобах больной представлены в 
табл. 1.

Из представленных в табл. 1 данных видно, что 
мозговая симптоматика постоянно усугублялась. 
Также известно, что множественные аневризмы 
мозговых сосудов при рассматриваемом синдроме 

Рис. 1 МСКТ АГ 2015 Общий вид извитости в 2015 г.
Fig. 1 MSCТ AG 2015 General view of tortuosity in 2015

Рис. 2. МСКТ АГ 2024. Расчет индекса извитости
Fig. 2. MSCТ AG 2024 Calculation of the tortuosity index

Таблица 4 
Изменения по данным МСКТ АГ с 2015 г. по 2024 г.

Table 4 
Changes according to MSCT AG data from 2015 to 2024

Сегмент сонных артерий 2015 г. 2024 г.

Брахиоцефальные артерии отходят от дуги аорты  
тремя основными стволами в обычном порядке

+ +

Ход ОСА, подключичных, позвоночных артерий, 
ВСА, НСА в экстракраниальных сегментах преиму-
щественно прямолинейный, без стенозов

+ Извитость по типу S-образного кинкинга средней тре-
ти экстракраниальной порции левой внутренней сон-
ной артерии, с признаками формирования умеренной 
септы-перегиба на вершине колена извитости

Аплазия порции P1 левой заднемозговой артерии  
с формированием ее дистальных отделов за счет  
хорошо представленной левой задней соединитель-
ной артерии

+ +

Правая задняя мозговая артерия (ЗМА) сформиро-
вана стандартно

+ +

В супраклиноидной порции интракраниального сег-
мента правой ВСА, а также в д/3 правой среднемоз-
говой артерии визуализируются гемостатические 
клипсы («бульдог»)

+ +

Выявляется умеренный стеноз правой СМА перед 
зоной клипирования ее аневризмы

+ +
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приводят к синкопальным состояниям и церебраль-
ной дисфункции [10], что было отмечено и в нашем 
наблюдении. 

На всем протяжении наблюдения фиксировали 
неврологический статус больного, результаты пред-
ставлены в табл. 2.

Как видно из данных табл. 2, изменения в невроло-
гическом статусе были выражены незначительно. Од-
нако отмечена тенденция к увеличению их количества.

При этом на мультиспиральной компьютерной 
томографии (МСКТ) наблюдались следующие из-
менения, которые представлены в табл. 3.

Коэффициент корреляции (r) равен – 0,314. Связь 
между исследуемыми признаками – обратная, сила 
связи по шкале Чеддока – умеренная. Число степе-
ней свободы (f) составляет 2 t, критерий Стьюдента 
равен 0,468.

Мы использовали классификации M. Ciccone и 
H. Metz для иллюстрации того, что изменения с 2015 
г. по 2021 г. как извитость не определяются. Соглас-
но нашим наблюдением, извитость имеет тенденцию 
к «складыванию» с образованием септы в области 
наименьшего угла. Эта динамика представлена на 
рис. 1, 2.

В красном круге расширения. В литературе отме-
чено то, что частичная утрата эластических волокон 
может приводить к формированию множественных 
аневризм, вследствие чего сосуд приобретает вид 
«нитки бус» [13]. Изменения, которые отмечены 
красным кругом, являются начальным этапом обра-
зования «нитки бус». 

В основу классификации M. Ciccone положены 
различия в величине угла между теоретической осью 
сосуда и его реальным направлением [9]:

1) 45–89о – tortuosity (изгиб);
2) 90–120о – kinking (петлеобразование);
3) более 120о – coiling (перегиб под углом).
Согласно классификации Metz, кинкинг может 

быть мягким (90–60о), умеренным (60–30о) и вы-
раженным (менее 30о). Данная система основана на 

 

Рис. 3. Изображение из статьи Родина (Ю. В. Родин, 2006)
Fig. 3. Image from the article by Rodin (Yu. V. Rodin, 2006)

Таблица 5 
Изменения при ЭЭГ (по годам)

Table 5 
Changes in EEG (by year)

Год Результаты ЭЭГ

2015 Регистрируются выраженные диффузные изменения без очага в виде дезорганизованной кривой с пре-
обладанием быстрых колебаний. Основной ритм сниженного индекса замедлен по частоте, периодически 
значительно замедлен – могут быть когнитивные и мнестические расстройства. Типичной эпилептиче-
ской активности не зарегистрировано. Периоды гиперсинхронной медленноволновой активности расце-
нены как снижение порога судорожной готовности мозга. Ирритативные изменения не зарегистрирова-
ны. Признаки выраженной дисфункции верхнестволовых структур мозга

2016 Регистрируются выраженные диффузные изменения без очага в виде дезорганизованной кривой с пре-
обладанием быстрых колебаний. Основной ритм сниженного индекса замедлен по частоте. Типичная 
эпилептическая активность не зарегистрирована. Снижение порога судорожной готовности мозга в виде 
частых вспышек заостренных альфа-волн, заостренных полифазных комплексов с амплитудным преоб-
ладанием в правом полушарии, которые учащаются в пробе с гипервентиляцией. Ирритативные измене-
ния не зарегистрированы. Признаки выраженной дисфункции стволовых структур мозга

2021 Регистрируются выраженные диффузные изменения без очага в виде дизритмичной кривой с преоблада-
нием быстрых колебаний. Основной ритм дезорганизован: с нарушением регуляции частоты различной 
формы. 
В течение всей записи, особенно в пробе с гипервентиляцией, регистрируются частые билатерально-
асинхронные вспышки медленных волн, приближающихся по форме к комплексам «полиспайк-волна»  
с амплитудным преобладанием в правых лобно-центральных отведениях (до 200 мкВ). Ирритативные 
изменения не зарегистрированы. Признаки выраженной дисфункции верхнестволовых структур мозга. 
При регистрации ЭЭГ с 2015 г. по 2019 г. наблюдались вспышки медленных волн, которые постепенно 
становились более частыми и увеличивались по амплитуде, волны по форме приближались к комплек-
сам. Эта пароксизмальная активность регистрировалась в основном в пробе с гипервентиляцией на фоне 
организованного основного ритма. Изменения в данной записи расценены как существенная отрицатель-
ная динамика в виде формирования эпилептической активности и дезорганизации основного ритма
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значении наиболее острого угла изгибов сонной ар-
терии [14]. 

Одним из базовых методов исследовании особен-
ностей пространственной конфигурации извитости яв-
ляется МСКТ АГ, позволяющая оценить конфигурацию 
извитости в разных плоскостях. МСКТ АГ широко ис-
пользуется при патологической извитости ВСА [15–19].

Ю. В. Родин (2006) в своих исследованиях пока-
зал, что при дегенеративных изменениях в стенке 
извитого сосуда (а без изменения гистологической 
структуры невозможно возникновение конфигура-
ционных аномалий) кровоток по зоне изгиба носит 
ремоделирующий характер. Принято считать, что лю-
бой изгиб при определенных условиях стремится к 
схлопыванию [20], т. е. возникновению ангулярного 
перегиба и формированию септы, что мы и выявили 
у пациентки. Данный процесс во времени схематично 
изображен на рис. 3.

В адвентиции Ю. В. Родин выявил фиброзный 
процесс с наибольшей выраженностью по малой 
кривизне извитости, который фиксирует артерию в 
изогнутом положении. Постоянная фиксация артерии 
в изогнутом состоянии приводит не только к стено-
зированию, но и к перестройке в сосудистой стенке с 
формированием подушкообразного утолщения зоны 
постстенотического расширения. В таких расшире-
ниях был выявлен коллаген IV типа [14]. 

Изменения на электроэнцефалографии в динами-
ке представлены в табл. 5.

Полученные нами результаты при ЭЭГ вполне со-
ответствуют данным, полученным из литературных 
источников [21].

Заключение
Благодаря современным методам диагностики и 

стабильному развитию хирургических технологий 
прогноз для пациентов с САИ существенно улучшил-
ся. Однако учитывая редкость этого заболевания и его 
переменный характер, дальнейшие исследования и 
разработка новых подходов к диагностике и лечению 
все еще являются актуальной задачей, направленной 
на более глубокое понимание патогенеза, совершен-
ствование диагностических методов и разработку эф-
фективных стратегий лечения пациентов с данным 
синдромом.
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История развития радиоактивности и применения 
ее в медицине связана с именем выдающейся жен-
щины Марии Склодовской-Кюри, первой женщины, 
удостоенной Нобелевской премии по физике в 1903 г. 
(совместно с Пьером Кюри и Антуаном Беккерелем) 
за открытия в области радиоактивности, а в 1911 г. Но-
белевской премии по химии за выдающиеся заслуги в 
развитии химии: открытие элементов радия и полония. 
Ею же было введено понятие «радиоактивность» и 
были впервые применены радионуклиды в медицин-
ских целях. При вручении Марии Склодовской-Кюри 
Нобелевской премии в 1903 году было дано опреде-

ление радиоактивным элементам: «Радиоактивными 
элементами называют особые химические элементы, 
характеризующиеся самопроизвольным атомным ис-
пусканием так называемых альфа-, бета- и гамма-лу-
чей. Это лучеиспускание связано с атомными превра-
щениями...», и, по сути, был задан вектор развития 
лучевой диагностики и лучевой терапии: «...действу-
ют на эпидерму и глубоко поражают кожу подобно 
Х-лучам, образуя раны, которые требуют для зажив-
ления иногда нескольких месяцев, оставляя шрамы. 
В настоящее время делаются попытки использовать 
это действие при лечении волчанки и рака» [1]. Про-
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должателями дела в изучении радиоактивности стали 
Ирен и Фредерик Жолио-Кюри, которые в 1935 г. полу-
чили Нобелевскую премию за открытие искусствен-
ной радиоактивности, вызываемой альфа-частицами, 
и получение ряда искусственных радиоактивных изо-
топов. С тех пор радиофармацевтические препараты 
(РФП), а их сотни, используются для диагностики и 
лечения, некоторые и для того и другого (например, 
радиоактивный йод). Одни сходят с «арены», другие 
входят…

Одним из основоположников ядерной медицины 
является Дьерде де Хевеши (1885–1960), получив-
ший Нобелевскую премию в 1943 году за работу по 
использованию изотопов в качестве меченых атомов 
при изучении химических процессов, что открыло 
путь в изучение функционального состояния органов 
и систем организма. Из его речи при вручении Нобе-
левской премии «наиболее значительным результа-
том, полученным при исследованиях с применением 
изотопных индикаторов, является открытие динами-
ческого состояния компонентов организма» [2]. 

Все методики радионуклидной диагностики ос-
нованы на использовании так называемых радио-
фармацевтических препаратов (РФП) и специальных 
радиологических приборов (гамма-камер). Методики 
радионуклидной диагностики прошли путь от авто-
радиографии (А. Беккерель, 1896 г.), радиометрии 
(счетчик Гейгера, 1908 г.) до радиографии, скани-
рования (1950-е гг.), сцинтиграфии и использования 
камер Ангера (1958), а также до совмещенных (ги-
бридных) технологий в наше время. Большой вклад 
в развитие радионуклидной диагностики внес Hal 
Oscar Anger (1920–2005), американский инженер – 
электрик и биофизик, благодаря своему изобретению 
диагностической сцинтилляционной камеры, по-
зволяющей врачам наблюдать за метаболическими 
процессами, происходящими внутри человеческого 
тела. Hal Oscar Anger автор 15 патентов в области 
ядерной медицины, сделал значительный шаг вперед 
в диагностике и лечении опухолей мозга, нарушений 
костного мозга и определил направление в диагно-
стике различных заболеваний у человека. Он по сути 
первопроходец в этом направлении. А сейчас, в XXI 
веке, в лучевой диагностике уже активно использу-
ются гибридные аппараты – ОФЭКТ – КТ; ПЭТ – КТ; 
ПЭТ – МРТ и даже ПЭТ – МРТ – КТ [3]. И конечно, 
без этих высокоточных методов диагностики нельзя 
обойтись в онкологии, кардиологии и кардиохирур-
гии, неврологии и нейрохирургии, пульмонологии 
и других областях медицины. Они нужны для вы-
явления распространения процесса на другие орга-
ны и ткани (при системном характере заболеваний), 
оценки активности процесса, контроля за динамикой 
процесса и эффективностью его терапии, например 
ПЭТ – КТ при лимфомах. 

В 90-х годах XX века возможности радиону-
клидной диагностики существенно расширялись с 
внедрением в практику позитронно-эмиссионной 
томографии, и в настоящее время – совмещенных 
аппаратов (ПЭТ-КТ). Потенциал ПЭТ-КТ в значи-
тельной степени определяется арсеналом доступных 
радиофармпрепаратов (РФП). Выбор подходящего 

РФП позволяет изучать с помощью ПЭТ такие раз-
ные процессы, как метаболизм, транспорт веществ, 
лиганд-рецепторные взаимодействия, экспрессию 
генов и т. д. Использование РФП, относящихся к 
различным классам биологически активных со-
единений, делает ПЭТ достаточно универсальным 
инструментом современной медицины, особенно в 
онкологии. Помимо давно известного РФП фторде-
зоксиглюкозы (18F-ФДГ), находят применение новые 
трассеры в ПЭТ-визуализации, такие как F18 – Ти-
розин для диагностики глиомы и других злокаче-
ственных опухолей головного мозга; F18 – Холин для 
диагностики рака предстательной железы и поиска 
отдаленных метастазов; C11 – Ацетат для выявления 
гепатоцеллюлярного рака, рака почки, рака простаты; 
F18 – Допамин для выявления нейроэндокринных 
опухолей и карциноидных опухолей. 

Для выявления нарушений кровообращения оста-
ется основным методом радионуклидной диагности-
ки метод ОФЭКТ и наиболее часто используемый 
радионуклид – 99mТс. 

Изучение микроциркуляции в легких началось с 
разработки радионуклидных методик исследования 
легких с использованием эмболизирующих радио-
фармпрепаратов. Способ был разработан и в реаль-
ную практику вошел в 60-е годы, благодаря работам 
G. V. Taplin et al. (1961–1966) [4]. В работах G. Walter, 
W. G. Wolfe [5] по экспериментальному моделирова-
нию эмболии легочной артерии у собак были проде-
монстрированы возможности перфузионной сцинти-
графии в выявлении нарушений микроциркуляции, 
что позволило установить полное выключение перфу-
зии в легких с частичным снижением вентиляции при 
острой эмболии, с последующим восстановлением 
вентиляции через 48 часов, и сохраняющимся наруше-
нием кровотока в течение месяца. Тем самым авторы 
показали значимость оценки нарушений перфузии при 
заболеваниях легких, объясняя это «альвеоло-васку-
лярными» и «бронхо-васкулярными» рефлексами.

Используемые методики предназначены для оцен-
ки структурно-функционального состояния легких 
и трахеобронхиального дерева, прежде всего сосу-
дистой сети легких; выявления эмболического по-
ражения сосудистого русла легких с определени-
ем объема нарушенной перфузии  – перфузионная 
сцинтиграфия, ОФЭКТ, ОФЭКТ-КТ; воздухонос-
ных путей и функциональной активности эпителия 
бронхов, выявления вентиляционных нарушений при 
выполнении вентиляционной сцинтиграфии; струк-
турных изменений легких и/или легочных артерий 
и сопоставление полученных данных с участками 
измененной перфузии и/или вентиляции – вентиля-
ционно-перфузионная сцинтиграфия. 

Метод ОФЭКТ применяется и для определении 
метаболических процессов в легких на клеточном и 
молекулярном уровне, что наиболее важно при вы-
явлении онкологических процессов и при систем-
ном поражении. Уже много лет успешно применя-
ется цитрат Ga-68, он хорошо зарекомендовал себя 
в качестве РФП для радионуклидной диагностики 
системного гранулематозного заболевания – сарко-
идоза, лимфом, мелкоклеточного рака легких [6, 7]. 
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Сцинтиграфия с этим РФП особенно эффективна для 
динамического наблюдения за больными с верифици-
рованными злокачественными новообразованиями в 
динамике химио- или лучевой терапии. В диагностике 
нейроэндокринных опухолей используются препара-
ты-аналоги соматостатина с применением хелатора 
Tyr3-октреотида (TOC) и гидразиноникотиновой кис-
лоты (HYNIC), меченные Tc99m [8–12]. В радиоим-
мунной диагностике используют также такие меченые 
аналоги соматостатина, как 111In-DTPA, 111In-DOTA, 
99mТс-НЕОТЕК [13]. Указанные препараты применя-
ют не только для диагностики ряда нейроэндокринных 
опухолей, но и лимфом, мелкоклеточного рака легких. 
В последнее время в ядерной онкологии стали активно 
использоваться комплексы технеция-99m с метокси-
изобутил-изонитрилом (99mТс-МИБИ) и тетрофосми-
ном (миовью), благодаря способности этих РФП к уси-
ленной аккумуляции в митохондриях злокачественных 
клеток. Наиболее активно эти индикаторы используют 
для выявления рака молочной железы, опухолей лег-
ких, лимфом и миеломной болезни [14, 15]. К спец-
ифическим РФП, проникающим в опухолевые клетки 
и включающимся в метаболизм опухолей, относятся 
также изотопы йода 123J и 123J-йодбензилгуанидин 
(МИБГ) и 99mТс ДМСА. 

Основным методом диагностики нарушений крово-
обращения легких с 60-х годов прошлого века остается 
перфузионная сцинтиграфия (рис. 1, а), а в нынешних 
условиях – однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография (ОФЭКТ) (рис. 1, б) или в гибридном вы-
полнении ОФЭКТ/КТ (рис. 1, в). Метод основан на 
визуализации артериоло-капиллярного русла легких с 
помощью 99mTc-МАА (макроагрегаты альбумина че-
ловеческой сыворотки крови), меченные технецием – 99 
(молибденовый генератор). В настоящее время в каче-
стве препарата, содержащего МАА, применяется Ма-
кротех99мТс (ООО «Диамед», Россия). При внутривен-
ном введении МАА эмболизируют небольшую часть 
капилляров легких и распределяются пропорционально 
кровотоку. Частицы диаметром 10–90 мкм, большин-
ство из них находится в диапазоне 10–40 мкм, временно 
окклюзируют капиллярный кровоток, при этом эмбо-
лизации подвергается 1:10000 часть легочных капилля-
ров, что не отражается на гемодинамике и вентиляции 
легких и является безопасным для пациента. Эмболи-
зация длится в течение 5–8 часов. Эффективная доза 
облучения составляет от 1,2 до 2,4 мЗв. 

Основные показания для выполнения перфузион-
ной сцинтиграфии/ОФЭКТ легких:

1) диагностика тромбоэмболии легочной артерии 
(ТЭЛА) и динамический контроль лечения;

2) интерстициальные заболевания легких, хро-
ническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) и 
динамический контроль лечения;

3) оценка перфузии легких перед и после транс-
плантации/резекции легкого или его участка;

4) оценка степени легочной гипертензии при 
врожденных пороках сердца и заболеваниях легких 
(сердечные шунты, стеноз легочной артерии, арте-
риовенозные фистулы).

Противопоказанием для выполнения радиологи-
ческого исследования легких является беременность, 

за исключением жизнеугрожающего состояния. От-
носительное противопоказание – период лактации 
у женщин (кормление грудью должно быть прекра-
щено на 24 часа после введения Tc99m-МАА) [16]. 

При анализе результатов радиологических мето-
дов исследования необходимо учитывать физиоло-
гическое (зоны Веста) и функциональное состояние 
легочного кровотока [17, 18].

Вентиляционная сцинтиграфия выполняется в 
ограниченном количестве изотопных лабораторий 
замкнутого контура, что связано с особыми услови-
ями выполнения исследований. Принцип методики 
основан на временном оседании после ингаляции 
газообразных нуклидов или тонкодисперсных аэро-
золей РФП на поверхности проводящих и газообме-
нивающих воздухоносных путей. Оценка легочной 
вентиляции с помощью радиоизотопного сканиро-
вания проводится при использовании воздушно-га-
зовой смеси, содержащей радиоактивные изотопы 
(81Kr, 133Xe, 127Хе или Tc-99m-Пентатех), причем 
ингаляционное введение препарата 99mTc-Пентатех 
(ООО «Диамед», Россия) позволяет проводить это 
исследование в стандартной изотопной лаборатории, 
оснащенной дополнительным оборудованием – не-
булайзер с регулируемой подачей кислорода для вы-
полнения вентиляционной сцинтиграфии [19]. Это 
исследование показано к выполнению у больных с 
бронхообструктивными заболеваниями легких, при 
планировании трансплантации легких [20], и, прежде 
всего, для диагностики тромбоэмболии легочной ар-
терии при условии выполнения вентиляционно-пер-
фузионной сцинтиграфии, что указано в клинических 
рекомендациях для практических врачей Евразийской 
ассоциации кардиологов (2022) [21, 22]. Вентиляци-
онную сцинтиграфию сочетают с перфузионной для 
увеличения специфичности сцинтиграфии в выявле-
нии тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА), пред-
полагая, что вентиляция в области эмболической об-
струкции сосуда должна быть нормальной. Однако, 
при ТЭЛА давностью в несколько суток вторично 
страдает также и вентиляция, что может приводить 
к ложноотрицательным результатам вентиляционно-
перфузионного анализа [23]. Проведенные проспек-
тивные исследования (PIOPED, 1990, и PISA-PED, 
1996), в которых проводился сравнительный анализ 
перфузионной, вентиляционной сцинтиграфии легких 
и рентгенологических данных, показали, что чувстви-
тельность изолированной перфузионной сцинтигра-
фии при ТЭЛА в два раза выше вентиляционно-пер-
фузионной [24–26]. Перфузионная сцинтиграфия (ПС) 
при ТЭЛА имеет чувствительность 83 % и специфич-
ность 93 %. Точность ПС при исключении ТЭЛА до-
стигает 100 %. Таким образом, сочетанное выполнение 
компьютерной томографии органов грудной полости и 
перфузионной сцинтиграфии (ОФЭКТ) легких будет 
более информативно, чем анализ вентиляционной и 
перфузионной сцинтиграфии. 

При тромбоэмболии количество и площадь пер-
фузионных дефектов превалирует над вентиляцион-
ными дефектами и V/Q соотношение меньше 1. При 
совпадающих V/Q дефектах анализ сцинтиграмм не-
обходимо сочетать с рентгенологическими данными, 
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Рис. 1. Методы исследования микроциркуляции в легких: а – перфузионная сцинтиграфия легких  
в 4 проекциях, норма; б – ОФЭКТ легких. Диффузная эмфизема; в – совмещенное ОФЭКТ-КТ исследование. 
Норма. Обработка исследования ОФЭКТ-КТ в приложении Q. Lung. Практически полное соответствие между 

объемом долей легких и накоплением в них РФП (собственные данные)
Fig. 1. Methods of studying microcirculation in the lungs: a – Perfusion lung scintigraphy in 4 projections, the 

norm; б – Lung SPECT. Diffuse emphysema; в – Combined SPECT-CT study. The norm. Processing of the SPECT-CT 
study in the Q. Lung application. Lung. There is an almost complete correspondence between the volume of lung lobes and 

the accumulation of RFP in them (Researcher’s own data)

а

б

в
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которые помогают в подтверждении диагноза. Нали-
чие дефектов перфузии, не совпадающих по площа-
ди и локализации с вентиляционными дефектами и 
изменениями на рентгенограмме, свидетельствует о 
наличии ТЭЛА. То же справедливо и при отсутствии 
дефектов вентиляции [27].

Для дефектов перфузии эмболического генеза 
характерны четкая очерченность, треугольная (кли-
новидная) форма и расположение, соответствующее 
зоне пораженного сосуда любого калибра (главная 
ветвь, доля, сегмент, часть сегмента) (рис. 2) [28]. 

Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия 
(V/Q сцинтиграфия) (в планарном или томографи-
ческом режимах) рекомендуется также для выпол-
нения пациентам с подозрением или установленным 
диагнозом легочной эмболии для исключения или 
повреждения признаков хронической постэмболиче-
ской легочной гипертензии (ХПЭЛГ) [29], причем 
томографический (ОФЭКТ) сбор данных является 
предпочтительным. Однако несовпадающие венти-
ляционно-перфузионные дефекты, подобные тако-
вым при ХПЭЛГ, могут наблюдаться также у 7–10 % 
пациентов с легочной вено-окклюзионной болезнью 

и/или легочным капиллярным гемангиоматозом или 
легочной гипертензией [30]. 

Вентиляционно-перфузионную сцинтиграфию 
рекомендуется выполнять пациентам с трансплан-
тацией легких, для определения функции пересажен-
ных легких. При нарушении вентиляции на уровне 
главных бронхов, например в местах бронхиальной 
обструкции, над областью скопления гнойного се-
крета (рис. 3) выявляется участок гиперфиксации 
аэрозоля [20, 28].

В последние годы используются гибридные 
технологии. Выполнение ОФЭКТ-КТ расширяет 
возможности лечебно-диагностического поиска, 
уточняя анатомическую область нарушенной функ-
ции, способствует более точному определению ло-
кализации различных патологических процессов. 
Гибридная технология ОФЭКТ-КТ использует пре-
имущества рентгенологического и радионуклид-
ного методов, увеличивая чувствительность КТ-
ангиопульмонографии (в случае ТЭЛА на сегментар-
ном и субсегментарном уровнях) и специфичность 
перфузионной ОФЭКТ легких. Чувствительность и 
специфичность гибридной технологии ОФЭКТ-КТ-

а б в
Рис. 2. Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия легких у пациента с ТЭЛА: а – вентиляция; б – перфузия; в – V/Q соотношение. 

При острой ТЭЛА – вентиляционно-перфузионное несоответствие
Fig. 2. Ventilation perfusion lung scintigraphy in a patient with PE: a – venation; б –perfusion; в – V/Q ratio. In acute PE, there  

is a ventilation-perfusion discrepancy

а б
Рис. 3. Вентиляционная сцинтиграмма (задняя проекция) (а) и коронарная реконструкция КТ ОГК (б). Состо-
яние после двусторонней трансплантации легких: очаговая задержка ингалируемого РФП на уровне левого и 
правого главного бронхов и признаки пролабирования слизистой оболочки бронха по данным компьютерной 

томографии 
Fig. 3. Ventilation scintigram (posterior projection) (a) and coronal reconstruction of chest CT (б). Condition after bilat-
eral lung transplantation: focal delay of inhaled RP at the level of the left and right main bronchi and signs of prolapse 

of the bronchial mucosa according to computed tomography 
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ангиопульмонографии в диагностике ТЭЛА прибли-
жается к 100 %. При выполнении ОФЭКТ-КТ появ-
ляется возможность просмотра поперечных ОФЭКТ 
и КТ-срезов, совмещенных данных, сопоставление 
ОФЭКТ-срезов с атласом сегментов легкого; оценки 
объема и накопления РФП в долях легкого визуально 
в виде таблицы и диаграммы, постройки 3D-модели 
перфузии легкого (рис. 4).

Традиционно используется метод ОФЭКТ с 
Тс99м-МАА при раке легкого, для выявления сте-
пени поражения сосудистого русла, объема функ-
ционирующей ткани, что важно для тактики опера-
тивного лечения, а также выявления ТЭЛА у этих 
больных [7, 31]. 

ОФЭКТ применяется и при дифференциальной 
диагностике заболеваний легких. Наибольшая слож-
ность возникает в дифференциальной диагностике 
гистиоцитоза Х (ГХ) и лимфангиолейомиоматоза 
(ЛАМ) диффузной формы заболевания. Оба за-
болевания имеют схожую рентгенологическую и 
компьютерно-томографическую картину в виде ки-
стозно-буллезной перестройки легочной ткани. Опре-
деленную подсказку дает половая принадлежность. 
Известно, что лимфангиолейомиоматозом болеют 

женщины детородного возраста, часто в сочетании 
с лейомиомами матки и других органов [32], а гисти-
оцитозом чаще болеют мужчины. При компьютер-
ной томографии более отчетливо выявляется очаго-
вость. Однако при дифференциальной диагностике 
этих заболеваний у женщин детородного возраста 
возникают сложности. На рис. 5 представлены на-
блюдения женщин: П., 45 лет, Б., 41 год, с похожей 
КТ-картиной легких (рис. 5, в, е). При выполнении 
ОФЭКТ легких (рис. 5, а) выявлена классическая 
картина «пламени свечи», характерная для ГХ, при 
наличии на аксиальном срезе ОФЭКТ (рис. 5, б) ло-
кальных дефектов перфузии в базальных отделах лег-
ких. Для ЛАМ характерно хаотичное расположение 
дефектов микроциркуляции во всех отделах легких 
(рис. 5, г, д).

При ЛАМ отсутствуют признаки слияния кист 
с образованием кист неправильной формы, что ха-
рактерно для гистиоцитоза Х. Морфологически на-
блюдается пролиферация патологических клеток в 
интерстициальной ткани легких, бронхах, бронхио-
лах (включая респираторные), альвеолярных ходах, 
в артериолах, венулах, лимфатических сосудах и т.д. 
Только при гистиоцитозе Х наблюдается пролифера-

Рис. 4. ОФЭКТ-КТ исследование у пациентки с системной красной волчанкой. Подозрение на ТЭЛА. Д-димер 1230 Нг/мл. 
При выполнении совмещенного исследования выявлены застойные изменения в виде ретикуляции, уплотнения междольковых 
перегородок, расширения просветов сосудов. Субплевральные участки консолидации легочной ткани. Зона «матового стекла», 

формирование инфарктов. Жидкость в плевральной полости. Выраженные диффузные изменения микроциркуляции. Данных за 
ТЭЛА не получено (собственные данные)

Fig. 4. SPECT-CT study in a patient with systemic lupus erythematosus. Suspicion of PE. D-dimer: 1230 Ng/ml. When performing a 
combined study, stagnant changes in the form of reticulation, compaction of interlobular partitions, and expansion of vascular lumen were 

revealed. Subpleural areas of lung tissue consolidation. The «frosted glass» zone, the formation of infarcts. Fluid in the pleural cavity. 
Pronounced diffuse changes in microcirculation. No data for PE was received (Researcher’s own data)
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ция атипичных гистиоцитов. Перфузионная сцинти-
графия/ОФЭКТ при ГХ отображает прогрессирую-
щую редукцию микроциркуляции в легочной ткани 
в плащевых отделах в верхних и средних зонах с 
относительной сохранностью перфузии в базальных 
отделах легких, формируется классическая картина 
«пламени свечи» [33]. Для ГХ и ЛАМ характерна 
системность заболевания, для первого заболевания – 
поражение костей, гипофиза (аденома, микроадено-
ма, с проявлениями несахарного диабета); для вто-
рого – наличие экстрапульмональных проявлений 
(внеорганные забрюшинные новообразования, но-
вообразования паренхиматозных органов брюшной 
полости, забрюшинного пространства и малого таза).

Необходимо отметить, что, если болеют женщины, 
в дифференциально-диагностическом ряду гистио-
цитоз Х–лимфангиолейомиоматоз, компьютерная 
томография мало эффективна, и морфологическая 
верификация обязательна.

Накопление РФП за пределами легочного сосу-
дистого русла может навести на мысль о наличии 
сердечного или легочного право-левого шунтирова-
ния крови, что может иметь место при врожденных 
пороках сердца, гепатопульмональном синдроме, 
легочных артерио-венозных мальформациях [34] 
(рис. 6). Для детального анализа артериовенозного 
шунтирования и расчета объема шунта на ОФЭКТ 
выполняется скан всего тела пациента, в процессе 
которого визуально оценивается наличие накопления 
РФП в других органах и системах (головной мозг, 

почки, мышцы и т.д.), что позволяет судить о нали-
чии артериовенозного шунтирования крови и в по-
следующем провести количественный расчет объема 
шунтируемой крови [35]. 

Анализ результатов радиологических исследова-
ний легких также претерпевает изменения от количе-
ственного определения по 6 зонам интереса (верхней, 
средней и нижней) в передней и задней проекциях 
[36–38], балльной системы по Meyer G., 1990 [39], 
полуколичественного определения в приложении 
программы Q. Lung при гибридном исследовании, 
и разработки программы количественного определе-
ния микроциркуляции в разных участках легких [40]. 

Сохраняются общие положения в интерпретации. 
Визуально оценивается: неравномерность распреде-
ления РФП в легких, четкость границ легочных полей, 
положение диафрагмы, расширение границ сердца и 
наличие очаговых расстройств микроциркуляции, то 
есть участков легких со сниженной перфузией (ло-
кальные дефекты). В норме распределение РФП в 
артериоло-капиллярном русле легких является равно-
мерным, с максимумом накопления его в средних 
отделах легких и с постепенным уменьшением его к 
периферии. Снижение накопления РФП в какой-либо 
области легких свидетельствует о нарушении крово-
тока в указанном регионе, при этом по степени сни-
жения накопления можно количественно оценивать 
нарушение перфузии легочной паренхимы. Особое 
внимание уделяется выявлению треугольной формы 
дефектов, основанием треугольника обращенных к 

а б в

Рис. 5. Дифференциальная диагностика гистиоцитоза Х и лимфангиолейомиоматоза у женщин: а, б, в – гистиоцитоз Х;  
а – сцинтиграмма легких в прямой проекции при гистиоцитозе Х, сцинтиграфическая картина «пламя свечи»; б – аксиальный срез ОФЭКТ в 

проекции базальных сегментов. Локальные дефекты микроциркуляции; в – аксиальный срез КТ. Кистозная перестройка легочной ткани, отдел 
сцинтиграммы; г, д, е – лимфангиолейомиоматоз, диффузная форма; г – сцинтиграмма легких в прямой проекции при ЛАМ, дефекты перфузии 

неправильной формы во всех отделах; д – аксиальный срез ОФЭКТ в проекции базальных сегментов. Локальные дефекты микроциркуляции  
и участки гиперперфузии; е – аксиальный срез КТ. Кистозная перестройка легочной ткани (собственные данные)

Fig. 5. Differential diagnosis of histiocytosis X and lymphangioleiomyomatosis in women: а, б, в – histiocytosis X. a – lung scintigram in direct 
projection with histiocytosis X, scintigraphic picture «candle flame»; б – axial section of the SPECT in the projection of the basal segments. Local microcircu-
lation defects; в – axial CT section. Cystic rearrangement of lung tissue. Scintigram part; г, д, е – lymphangioleomyomatosis, diffuse form; г – lung scintigram 
in direct projection in LAM, irregularly shaped perfusion defects in all lobes; д –axial SPECT section in the projection of basal segments. Local microcircula-

tion defects and hyperperfusion areas; e – axial CT section. Cystic rearrangement of lung tissue (Researcher’s own data)

г д е
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плевре, характерному для тромбоэмболии легочной 
артерии. Диффузные нарушения микроциркуляции 
(т.е. неравномерность распределения РФП) и их сте-
пень тяжести оценивается в процентах, при норме, 
принятой за 100 %. Диффузные расстройства пер-
фузии в пределах 70–90 % от должной нормы рас-
цениваются как легкие. Расстройства, составляющие 
50–70 % – как средней тяжести. Нарушения от 50 % 
и меньше от должной нормы трактуются как выра-
женные (или тяжелые) [29]. По степени нарушений 
перфузии легких различают: I степень (легкая) – пер-
фузионный дефицит до 29 %; II степень (средняя) – 
30–44 %; III степень (тяжелая) – 45–59 %; IV степень 
(крайне тяжелая) – 60 % и более [41]. 

Практическая реализация радионуклидных ме-
тодик исследования микроциркуляции в легких по-
зволила установить тот факт, что радиологические 
методы исследования  – перфузионная сцинтигра-
фия/ОФЭКТ/ОФЭКТ-КТ легких (с макроагрега-
тами, меченными гамма-излучателями) являются 
наиболее точными и эффективными с практической 
точки зрения способами распознавания нарушений 
капиллярного кровообращения в малом круге. Кроме 
этого, они абсолютно безопасны для пациентов, стра-
дающих заболеваниями почек, не оказывают нефро-
токсического воздействия, не влияют на сосудистую 
стенку и не вызывают аллергических реакций. Хо-

чется верить, что прогресс в изучении микроцирку-
ляции легких продолжится с использованием новой 
аппаратуры и новых радиофармпрепаратов. «Если 
идея не кажется безумной, от нее не будет никакого 
толку» – Нильс Бор, лауреат Нобелевской премии по 
физике (1922) «За заслуги в исследовании строения 
атомов и испускаемого ими излучения». 
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Резюме
Введение. При микроинвазивной хирургии аневризм офтальмического сегмента внутренней сонной артерии (АОС-

ВСА) часто используют поток-отклоняющие стенты, перекрывающие область отхождения глазной артерии. Данный 
вид лечения может сопровождаться снижением зрения как в интра-, так и в раннем и позднем послеоперационном 
периоде. Цель – оценить показатели глазной гемодинамики у пациентов с АОС-ВСА до и после стентирования оф-
тальмического сегмента ВСА. Материалы и методы. Группу наблюдения составили 17 пациентов (16 женщин и 1 
мужчина), медиана возраста 48,5 лет (от 23 до 68), поступивших в РНХИ им. А.Л. Поленова в период с апреля 2022 
по ноябрь 2024 года. Критерии включения: возраст более 18 лет, односторонняя АОС-ВСА диаметром не менее 4 мм, 
отсутствие КТ-признаков компрессии зрительного пути и офтальмологических жалоб, отсутствие патологии сетчатки, 
зрительных нервов и достаточная прозрачность оптических сред. С целью визуализации аневризмы использовалось 
3D-моделирование изображений, полученных с помощью ротационной ангиографии. Ангиографические изображе-
ния были получены в переднезадней, боковой и рабочей проекциях до и сразу после лечения. Лечение заключалось в 
стентировании офтальмического сегмента ВСА поток-отклоняющим стентом DERIVO 2 (Acandis Pforzheim, Германия). 
Офтальмологическое обследование выполнялось до и после операции и включало стандартные методы диагности-
ки и оптическую когерентную томографию (ОКТ), оптическую когерентную томографию с функцией ангиографии 
(ОКТА) макулярной зоны и области диска зрительного нерва. Дополнительно выполнялась калиброметрия с оценкой 
среднего диаметра артерий и вен (СДА и СДВ). Результаты. После стентирования у 4 из 17 пациентов на стороне 
АОС-ВСА в срок от 3 до 14 суток отмечены зрительные нарушения в форме множественных эпизодов транзиторной 
монокулярной слепоты длительностью от 30 секунд до нескольких часов. У пациентов с данными осложнениями при 
сравнении с показателями противоположного глаза на стороне поражения отмечалось уменьшение плотности перфузии 
по всем сплетениям (на 1,0–4,2 % в поверхностном, на 1,3–7,2 % в глубоком, и в радиальном перипапиллярном – на 
2,1–3,0 %). Также на стороне поражения в сравнении с противоположным глазом отмечалось значимое уменьшение 
СДА (79,4 мкм против 85,3 мкм, P<,001), однако СДВ не имели значимых различий (102,6 мкм против 104,23 мкм, 
Р=0,580). Заключение. Проведенное пилотное исследование показало, что предоперационное обнаружение локальных 
дефектов капиллярной перфузии сетчатки и диска зрительного нерва (ДЗН), а также асимметрия калибра перипапилляр-
ных артериол при АОС-ВСА могут являться маркерами недостаточности коллатерального кровотока, проявляющейся 
появлением транзиторных эпизодов монокулярной слепоты после стентирования. 

Ключевые слова: аневризма офтальмического сегмента внутренней сонной артерии, стентирование, зрительные 
расстройства, осложнения, глазная артерия
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Введение
Аневризмы офтальмического сегмента внутрен-

ней сонной артерии (АОС-ВСА) составляют около 
0,9–6,5 % всех интракраниальных аневризм [1, 2], в 
7 % случаев носят двусторонний характер и в 50 % 
случаев сочетаются с другими видами аневризм [3]. 

Предпосылкой развития аневризм в данном сег-
менте ВСА является выраженная извитость сосуда, 
напоминающая сифон, вызывающая турбулентность 
кровотока [4]. В большинстве случаев наличие АОС-
ВСА не сопровождается явными клиническими про-

явлениями, и аневризмы являются случайной наход-
кой при выполнении МР-ангиографии. 

Около 29 % пациентов с АОС-ВСА поступают в 
стационар уже с осложнениями в виде субарахнои-
дальных кровоизлияний, а в трети случаев (18–30 %) 
диагноз ставится из-за появления симптоматики, вы-
званной тромбированием аневризмы и появлением 
ишемических симптомов (нарушение функций пе-
риферического и центрального зрения, появление 
ишемических болей, связанных с гипоперфузией 
глазного яблока) [5].
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Summary
Background. In microinvasive surgery of aneurysms of the ophthalmic segment of the internal carotid artery (AOS-ICA), 

flow-diverting stents are often used, which overlap the area of the ophthalmic artery origin. This type of treatment may be ac-
companied by visual acuity decrease in the intra- as well as in the early and late postoperative period. Aim – to evaluate ocular 
hemodynamics indices in patients with AOS-ICA before and after the ophthalmic segment of the internal carotid artery stenting. 
Materials and methods. The study group consisted of 17 patients (16 women and 1 man), age median being 48.5 years (from 23 
to 68), admitted to the Polenov Neurosurgical Institute during the period from April, 2022, through November, 2024. Inclusion 
criteria: age more than 18 years, unilateral AOS-ICA of no less than 4 mm diameter, absence of CT-signs of visual pathway 
compression and of ophthalmic complaints, absence of retinal and optic nerve pathologic condition, and sufficient transparency 
of the optical media. To visualize the aneurysm, the reconstruction of 3D images obtained from rotational angiography was 
used. Angiographic images were obtained in anteroposterior, lateral, and working projections before and immediately after 
treatment. The treatment consisted in stenting of the ICA ophthalmic segment by a flow-diverting stent DERIVO 2 (Acandis 
Pforzheim, Germany). The ophthalmic examination was carried out before and after surgery and included standard diagnostic 
methods and OCT, OCTA of the macular area and the optic disc area. Additionally, a calibrometry of arteries and veins with 
estimation of their average diameter (ADA, ADV). Results. After stenting, in 4 out of 17 patients, on the AOS-ICA side, within 
the period from 3 to 14 days, visual disturbances were noted in form of multiple episodes of transitory monocular blindness, 
their duration being from 30 seconds to several hours. In patients with such complications, at comparison with the contralateral 
eye indices, on the involved side, a reduced perfusion density in all plexuses was noted (by 1.0–4.2 % in the superficial, by 
1.3–7.2 % in the deep, and in the radial peripapillary – by 2.1–3.0 %). On the involved side, in comparison to the contralateral 
eye, there was also a significant ADA decrease (79.4 μm versus 85.3 μm, P<.001), ADV however had no significant differences 
(102.6 μm versus104.23 μm, Р=.580). Conclusions. The carried-out pilot study showed that preoperative detection of local 
defects of retinal and optic disc capillary perfusion, as well as asymmetry of peripapillary arterioles in AOS-ICA, could be 
markers of collateral blood flow insufficiency manifesting itself by transitory episodes of monocular blindness after stenting.

Keywords: aneurysm of the ophthalmic segment of the internal carotid artery, stenting, visual disturbances, complications, 
ophthalmic artery
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Выделяют и ранние предвестники этих ослож-
нений. До 31  % пациентов задолго до выявления 
основного заболевания отмечали транзиторную 
монокулярную слепоту и транзиторные выпадения 
в полях зрения [6]. Это может быть связано как с 
периодической компрессией аневризмой зрительных 
путей, так и происходить вследствие изменения тока 
крови в глазной артерии, приводящего к транзитор-
ной гипоперфузии глазного яблока [7]. Наличие и 
выраженность глазных осложнений при АОС-ВСА, 
в первую очередь, связаны с достаточностью кол-
латерального кровотока, а также с локализацией и 
размерами самой аневризмы.

На основании данных ангиографии и эндоваску-
лярных исследований в зависимости от локализации и 
стенки ВСА, все АОС-ВСА подразделяются на четыре 
главных типа – A, B, C и D [8]. Наибольшее влияние 
на зрение оказывает аневризма типа A, так как рас-
полагается в непосредственной близости к глазной 
артерии. При этом глазная артерия может отходить 
на некотором отдалении от шейки аневризмы (раздель-
ный тип), исходить из ее шейки (общий тип), отходить 
непосредственно из тела аневризмы (купольный тип) 
и брать начало во внутреннем изгибе сифона сонной 
артерии, то есть напротив аневризмы [9]. 

Интересен факт, что чаще всего зрение нарушает-
ся именно при отхождении глазной артерии от тела 
аневризмы (эмболия центральной артерии сетчатки 
и ее ветвей в 80 % случаев) и от внутреннего изгиба 
сифона (атрофия зрительного нерва и другие ослож-
нения – 75 % случаев) [9]. 

Считается, что АОС-ВСА медленно прогрес-
сируют и редко приводят к субарахноидальному 
кровоизлиянию, поэтому существует мнение, что 
оперировать следует только пациентов с ожидаемой 
продолжительностью жизни >10 лет и если размеры 
аневризмы превышают 4 мм. Есть сторонники и про-
филактического хирургического лечения [10]. 

Операции при АОС-ВСА имеют ряд трудностей. 
Это связано как с труднодоступностью данного 
участка, так и с высоким риском потери зрения. 

В настоящее время используют стентирование 
офтальмического участка ВСА, эндоваскулярную 
эмболизацию аневризмы и клипирование. Малоин-
вазивная хирургия является хирургией выбора. При 
этом спиральная эмболизация имеет более высокий 
риск снижения зрения после операции, составляю-
щий 4–10 % [11]. 

Согласно результатам крупных рандомизирован-
ных исследований (ISAT, BRAT, CARAT), интра
операционные осложнения (кровоизлияния, тром-
боэмболия) составляют 2,7 % случаев. Отдаленные 
осложнения в виде зрительных нарушений состав-
ляют 4,2 % [12, 13].

Так как поздние осложнения со стороны органа 
зрения возникают в отдаленный период после опера-
ции, их распространенность остается неизученной, 
а предикторы их возникновения – неясными. Поиск 
предикторов подобных осложнений, значимо влия-
ющих на качество жизни и работоспособность паци-
ентов после операции, по-прежнему является важной 
медико-социальной задачей. Оценка микроциркуля-

ции сетчатки с помощью неинвазивного метода диа-
гностики  – оптической когерентной томографии с 
функцией ангиографии, позволяющей оценить плот-
ность сосудов и перфузии в глубоком и поверхност-
ном капиллярных сплетениях, а также радиальном 
перипапиллярном капиллярном сплетении сетчатки, 
в сочетании с калиброметрией ретинальных сосудов 
до и сразу после стентирования офтальмического 
отдела ВСА могут помочь выявить ранние маркеры 
гипоперфузии и недостаточности коллатерального 
кровотока при АОС-ВСА.

Цель исследования – оценить показатели глазной 
гемодинамики у пациентов с АОС-ВСА до и после 
стентирования офтальмического сегмента ВСА.

Материалы и методы исследования
Группу наблюдения составили 17 пациентов 

(16 женщин и 1 мужчина), поступивших в РНХИ 
им. А. Л. Поленова в период с апреля 2022 г. по но-
ябрь 2024 г. Медиана возраста 48,5 лет (от 23 до 68).

Критерии включения: возраст более 18 лет, одно-
сторонняя АОС-ВСА диаметром не менее 4 мм, от-
сутствие КТ-признаков компрессии зрительного пути 
и офтальмологических жалоб, отсутствие патологии 
сетчатки, зрительных нервов и достаточная прозрач-
ность оптических сред. 

С целью профилактики интраоперационного 
тромбообразования в течение 7 дней до хирургиче-
ского вмешательства все пациенты получали двой-
ную антиагрегантную терапию (клопидогрель, 75 мг 
и тикагрелор, 90 мг ежедневно), затем тикагрелор в 
дозе 180 мг/сутки еще 6 месяцев. Отмена антиагре-
гантной терапии проводилась после контрольной ан-
гиографии. Визуализация офтальмического сегмен-
та ВСА, оценка размеров и локализации аневризмы 
выполнялись с использованием 3D-моделирования 
изображений, полученных с помощью ротационной 
ангиографии (XtraVision; Philips Healthcare, Best, 
Нидерланды) перед каждой процедурой (рис. 1). 
Ангиографические изображения были получены в 
переднезадней, боковой и рабочей проекциях до и 
сразу после лечения (рис. 2).

Эндоваскулярное лечение заключалось в поста-
новке в офтальмологический сегмент ВСА поток-от-
клоняющего стента DERIVO 2 (Acandis Pforzheim, 
Германия).

Офтальмологическое исследование выполнялось 
одним и тем же офтальмологом за 24–48 часов до и 
через неделю после стентирования и включало опре-
деление максимально корригированной остроты зре-
ния, тонометрии (портативный тонометр Icare TAO1i, 
Tiolat, Финляндия) c одноразовыми наконечниками. 

Поле зрения исследовалось с максимальной кор-
рекцией для близкого расстояния на компьютерном 
периметре Периком (Оптомед, Россия) методом ста-
тической автоматизированной надпороговой четы-
рехэтапной периметрии по тотальной сокращенной 
программе. 

Дополнительно всем пациентам выполнялись 
структурная оптическая когерентная томография 
(ОКТ) макулярной области и области диска зритель-
ного нерва с оценкой толщины сетчатки, а также слоя 
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нервных волокон сетчатки в каждом сегменте и ОКТ с 
функцией ангиографии с исследованием макулярной 
зоны 3×3 мм и 6×6 мм с оценкой плотности сосудов 
и перфузии в поверхностном, глубоком и радиальном 
перипапиллярном капиллярных сплетениях (RTVue 
XR Avanti, Optovue Inc., США). 

Кроме этого, оценивался диаметр перипапилляр-
ных артерий (СДА) и вен (СДВ). Измерение выпол-
нялось с использованием программного обеспечения 
ARIA (Automated Retinal Image Analyzer) и встро-
енного режима оценки диаметра сосудов сетчатки 
в перипапиллярной зоне на en-face изображениях 
диска зрительного нерва (рис. 3).

Среди обследуемых пациентов в течение пе-
риода наблюдения у 4 человек появились жало-
бы на нарушение зрения. Для выявления ранних 
маркеров подобных осложнений им выполнялся 
персонифицированный анализ всех полученных 
ранее данных.

Статистический анализ проводился с исследо-
ванием макулярной использованием IBM SPSS 
Statistics 23 версии. По количественным показателям 
представлены медианные значения. Сравнение групп 
по количественным показателям проводилось при 
помощи непараметрического критерия Манна–Уит-
ни, оценка изменения количественных показателей 

 
Рис. 2. Результаты ангиографии до стентирования (слева) и после стентирования (справа). До операции визуализируется 

мешотчатая аневризма типа D в офтальмическом сегменте ВСА, после стентирования аневризма не визуализируется, видны 
метки, определяющие положение стента во ВСА

Fig. 2. Angiography results before stenting (left) and after stenting (right). Before surgery, a saccular D type aneurysm in the ophthalmic 
segment of the ICA is visualized; after stenting, the aneurysm is not visible, labels determining the stent position in the ICA are visible

 
Рис. 1 Визуализация офтальмологического сегмента ВСА. 3D-моделирования изображений, полученных с помощью 

ротационной ангиографии. Отмечены продольный и поперечный размер аневризмы и ее шейки
Fig. 1. Visualization of the ICA ophthalmic segment. 3D reconstruction of images obtained from rotational angiography.  

Longitudinal and transverse dimensions of the aneurysm and of its neck are marked
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в динамике проводилась с применением непараме-
трического критерия Уилкоксона.

Результаты исследования и их обсуждение
После стентирования у 4 пациентов на стороне 

АОС-ВСА в срок от 3 до 14 суток отмечены зритель-
ные нарушения в форме множественных эпизодов 
транзиторной монокулярной слепоты длительностью 
от 30 секунд до нескольких часов.

В предоперационном периоде средние показате-
ли перфузии сетчатки на стороне аневризмы у па-
циентов со зрительными осложнениями значимо не 
отличались от показателей пациентов без таковых: 
плотность сосудов поверхностного капиллярно-
го сплетения (ПСПКС) составила 48,3 против 50,8 
(Р=0,461), плотность сосудов глубокого капиллярно-

го сплетения (ПСГКС) – 50,1 против 51,5 (Р=0,319), 
плотность радиальных перипапиллярных капилляров 
(ПРПК) – 52,2 против 51,0 (Р=0,323) соответственно. 
Показатели СДА и СДВ не имели значимых отличий 
между пациентами с осложнениями и пациентами без 
них: СДА составил 79,4 мкм и 81,0 мкм (Р=0,133), а 
СДВ 102,6 мкм и 103,8 мкм (Р=0,519) соответственно. 

При этом в анализе предоперационных карт плот-
ности перфузии диска зрительного нерва (ДЗН) и 
сетчатки у двоих пациентов выявлены сегментарные 
дефекты кровотока в поверхностном и перипапил-
лярном капиллярных сплетениях.

При оценке показателей перфузии у пациентов 
со зрительными нарушениями отмечено уменьшение 
плотности перфузии на стороне поражения в сравне-
нии с противоположным глазом по всем сплетениям: 

 
Рис. 3. Томограмма сетчатки (en-face изображение). Скелетизация сосудистой сети и измерение СДА и СДВ  

в перипапиллярной области
Fig. 3. Retinal tomographic image (en-face image). Skeletonization of the vascular net, and ADA and ADV measurement  

in the peripapillary area

 
Рис. 4. En-face ангиограммы радиальных перипапиллярных капилляров у пациента с развившимися осложнениями на левом 

глазу. Данные до операции (слева) и после операции (справа). Обращает на себя внимание относительное снижение плотности 
сосудов на левом глазу перед операцией

Fig. 4. En-face angiograms of radial peripapillary capillaries in a patient with development of complications in the left eye. Preoperative 
data (on the left) and those after surgery (on the right). Conspicuous is the fact that there is a relative decrease in vascular density  

on the left eye before surgery
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показатели были меньше в ПСПКС на 1,0–4,2 %, в 
ПСГКС – на 1,3–7,2 %, а в ПРПК – на 2,1–3,0 %. По 
данным КПС до операции у пациентов со зрительны-
ми осложнениями отмечалось значимое уменьшение 
СДА на стороне поражения в сравнении с противопо-
ложным глазом (79,4 мкм против 85,3 мкм, P<0,001), 
однако СДВ не имели значимых различий (102,6 мкм 
против 104,23 мкм, Р=0,580). 

После операции отмечено значимое увеличение 
ПСПКС у пациентов на стороне поражения с 48,3 % 
до 51,2 % после (Р<0,001), увеличение ПСГКС с 
50,1 % до 53,6 % (Р<0,001), ПРПК с 52,2 % до 54,1 % 
(Р<0,001), а значимых различий с глазом противопо-
ложной стороны получено не было. В то же время 
площадь выявленных дефектов перфузии не измени-
лась, динамики показателей СДА и СДВ также от-
мечено не было: СДА до и после операции составил 
79,4 мкм и 80,0 мкм (Р=0,271), а СДВ – 102,6 мкм 
и 103,9 мкм (Р=0,404). Достоверная разница СДА 
между глазом на стороне поражения и противопо-
ложным глазом также отмечена и после операции – 
80,0 мкм против 86,2 мкм (Р<0,001).

При анализе постоперационных карт плотности 
перфузии ДЗН и сетчатки у пациентов с ранее вы-
явленными сегментарными дефектами кровотока в 
поверхностном и перипапиллярном капиллярных 
сплетениях, эти дефекты сохранились без значимых 
изменений. У остальных пациентов ни в доопераци-
онном, ни в послеоперационном периоде микроцир-
куляторных нарушений сетчатки выявлено не было.

Заключение
Основной задачей хирургического лечения интра-

краниальных аневризм является сохранение крово-
тока в магистральном сосуде и его ветвях. Офталь-
мический сегмент ВСА является труднодоступным 
участком, в связи с этим операция открытого до-
ступа  – клипирование аневризмы, уступила место 
эндоваскулярным методам лечения: эмболизации 
аневризмы с помощью спирализации и установки 
поток-отклоняющего стента. 

Используемый в представленном исследовании 
стент DERIVO 2 (Acandis Pforzheim, Германия) уста-
навливается в офтальмический сегмент ВСА, при 
этом глазная артерия перекрывается. Операцию вы-
полняют только при наличии коллатерального кро-
вотока между наружной сонной артерией и глазной 
артерией, подтвержденного тестом с баллонной ок-
клюзией [14]. При раздувании баллона в офтальми-
ческом сегменте ВСА происходит кратковременное 
перекрытие глазной артерии. Отсутствие жалоб на 
снижение зрения и отсутствие офтальмоскопических 
изменений во время выполнения процедуры косвен-
но свидетельствуют об адекватности коллатерально-
го кровотока. Несмотря на это сохраняются риски 
тромбоза, эмболизации коллатералей, приводящих 
к снижению зрения как в острый, так и в поздний 
послеоперационный периоды. Ряд авторов описывает 
риск эмболизации центральной артерии сетчатки и ее 
ветвей у 39,6 % пациентов, перенесших стентирова-
ние ВСА. В большинстве случаев это происходило у 
пациентов с вариантом отхождения глазной артерии 

от купола аневризмы. Предположительной причиной 
эмболии в таком случае мог являться турбулентный 
кровоток внутри аневризмы с перемещением эмбо-
лов в глазную артерию, а затем и в ретинальные со-
суды [15]. 

Данные, полученные в текущем исследовании, 
подтверждают это предположение. У 4 из 17 паци-
ентов (23,5 %) после стентирования офтальмического 
сегмента ВСА также имели место кратковременные 
эпизоды монокулярной слепоты. У двух из них ОКТА 
и калиброметрия ретинальных сосудов показала де-
фицит кровотока в глазной артерии еще до опера-
ции, а у оставшихся – возможной причиной являлись 
тромботические осложнения. 

Проведенное пилотное исследование показало, 
что предоперационное обнаружение локальных де-
фектов капиллярной перфузии сетчатки и ДЗН, а так-
же асимметрия калибра перипапиллярных артериол 
при АОС-ВСА могут являться маркерами недостаточ-
ности коллатерального кровотока, проявляющейся 
появлением транзиторных эпизодов монокулярной 
слепоты после стентирования. 
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бликации (в том числе рисунки и таблицы). При регистрации на сайте журнала всем авторам необходимо указать ORCID!

Структура рукописи должна соответствовать следующему шаблону:
УДК (Универсальная десятичная классификация). Приводится в левом верхнем углу первой страницы рукописи. 

Автор выбирает УДК в соответствии с тематикой статьи.
Русскоязычная аннотация
• Авторы статьи. При написании авторов статьи фамилию следует указывать после инициалов имени и отчества (П.С. 

Иванов, С.И. Петров, И.П. Сидоров).
• Название статьи. 
• Название учреждения. Необходимо привести официальное ПОЛНОЕ название учреждения (без сокращений). Если 

в написании рукописи принимали участие авторы из разных учреждений, необходимо соотнести названия учреждений и 
ФИО авторов путем добавления цифровых индексов в верхнем регистре перед названиями учреждений и фамилиями соот-
ветствующих авторов.

• Резюме статьи должно быть (если работа оригинальная) структурированным: введение, цель, материалы и методы, 
результаты, заключение. Резюме должно полностью соответствовать содержанию работы. Объем текста резюме должен 
быть в пределах 150–200 слов. 

Аббревиатуры и сокращения в аннотации необходимо раскрыть.
В аннотации не должно быть общих слов. Рекомендуем обратиться к руководствам по написанию аннотаций, например: 
http://authorservices.taylorandfrancis.com/abstracts-and-titles/ (анг.) или: http://www.scieditor.ru/jour/article/view/19 (рус.)
• Ключевые слова. Необходимо указать ключевые слова – от 4 до 10, способствующие индексированию статьи в поис-

ковых системах. Ключевые слова должны попарно соответствовать на русском и английском языках.
Англоязычная аннотация
• Author names. ФИО необходимо писать в соответствие с заграничным паспортом или так же, как в ранее опубликованных 

в зарубежных журналах статьях, корректный формат: Evgeniy A. Ivanov, Yuriy V. Petrov, Anatoliy Yu. Sidorov. Авторам, публи-
кующимся впервые и не имеющим заграничного паспорта, следует воспользоваться стандартом транслитерации BGN/PCGN.

• Article title. Англоязычное название должно быть грамотно с точки зрения английского языка, при этом по смыслу 
полностью соответствовать русскоязычному названию.

• Affiliation. Необходимо указывать ОФИЦИАЛЬНОЕ АНГЛОЯЗЫЧНОЕ НАЗВАНИЕ УЧРЕЖДЕНИЯ. В англоязычной 
аффилиации не рекомендуется писать приставки, определяющие статус организации, например: «Федеральное государ-
ственное бюджетное научное учреждение» («Federal State Budgetary Institution of Science»), «Федеральное государственное 
бюджетное образовательное учреждение высшего профессионального образования», или аббревиатуру этой части названия 
(«FGBNU», «FGBOU VPO».

Ðåãèîíàðíîå êðîâîîáðàùåíèå è ìèêðîöèðêóëÿöèÿ156 23 (4) / 2024 www.microcirc.ru



Наиболее полный список названий российских учреждений и их официальной англоязычной версии можно найти на 
сайте РУНЭБ: eLibrary.ru. 

• Abstract. Англоязычная версия резюме статьи должна по смыслу и структуре полностью соответствовать русскоязыч-
ной и быть грамотной с точки зрения английского языка.

• Keywords. Необходимо указать ключевые слова – от 4 до 10 (должны соответствовать русскоязычной версии). Для вы-
бора ключевых слов на английском языке следует использовать тезаурус Национальной медицинской библиотеки США – 
Medical Subject Headings (MeSH).

Основной текст статьи (на русском и/или английском языках) должен быть структурированным по разделам. Структура 
полного текста рукописи, посвященной описанию результатов оригинальных исследований, должна соответствовать форма-
ту IMRAD (Introduction, Methods, Results and Discussion). Рекомендуется соблюдать следующую структуру: введение, цель, 
материалы и методы, результаты, обсуждение, заключение.

• Таблицы (должны быть выполнены в программе MS Word) следует помещать в текст статьи, они должны иметь нумеро-
ванный заголовок и четко обозначенные графы, удобные и понятные для чтения. Данные таблицы должны соответствовать 
цифрам в тексте, однако не должны дублировать представленную в нем информацию. Ссылки на таблицы в тексте обяза-
тельны. Названия таблиц необходимо перевести на английский язык.

• Рисунки (графики, диаграммы, схемы, чертежи и другие иллюстрации, рисованные средствами MS Office) должны быть 
помещены в текст и сопровождаться нумерованной подрисуночной подписью, которую необходимо перевести на англий-
ский язык. Кроме того, каждый рисунок следует дополнительно загрузить на сайт (в специальной форме для подачи статьи) 
отдельным файлом того программного обеспечения, в котором рисунок был выполнен (*.rtf, *.xls, и т.п.). Ссылки на рисунки 
в тексте обязательны.

• Фотографии и другие нерисованные иллюстрации должны быть помещены в текст и сопровождаться нумерованной 
подрисуночной подписью, которую необходимо перевести на английский язык. Кроме того, каждую фотографию следует 
дополнительно загрузить на сайт (в специальную форму для подачи статьи) отдельным файлом в формате *.tif (*.doc и 
*.docx – только в том случае, если на изображение нанесены дополнительные пометки). Разрешение изображения должно 
быть ≥300 dpi.

Файлам изображений необходимо присвоить название, соответствующее номеру рисунка в тексте. В описании файла 
следует отдельно привести подрисуночную подпись, которая должна соответствовать названию изображения, помещаемого 
в текст (пример: Рис. 1. Сеченов Иван Михайлович).

Дополнительная информация (на русском и английском языках)
• Благодарности на русском языке (в этом разделе должны быть указаны люди, которые помогали в работе над статьей, 

но не являются авторами, а также информация о финансировании как научной работы, так и процесса публикации статьи – 
фонд, коммерческая или государственная организация, частное лицо и др.). Указывать размер финансирования не требуется.

• Благодарности на английском языке (Acknowledgements).
• Информация о конфликте интересов (перевод этой информации также должен быть сделан). Авторы должны рас-

крыть потенциальные и явные конфликты интересов, связанные с рукописью. Конфликтом интересов может считаться 
любая ситуация (финансовые отношения, служба или работа в учреждениях, имеющих финансовый или политический 
интерес к публикуемым материалам, должностные обязанности и др.), способная повлиять на автора рукописи и привести 
к сокрытию, искажению данных или изменить их трактовку. Наличие конфликта интересов у одного или нескольких 
авторов не является поводом для отказа в публикации статьи. Выявленное редакцией сокрытие потенциальных и явных 
конфликтов интересов со стороны авторов может стать причиной отказа в рассмотрении и публикации рукописи.

Список литературы
Оформление списка литературы осуществляется в соответствии с требованиями «Ванкуверского стиля» с указанием 

в конце источника индекса DOI (digital object identifier, уникальный цифровой идентификатор статьи в системе CrossRef). 
Поиск DOI на сайте http://search.crossref.org. Для получения DOI нужно ввести в поисковую строку название статьи на ан-
глийском языке. 

Правила оформления списка литературы 
Нумерация в списке литературы осуществляется по мере цитирования, а не в алфавитном порядке. В тексте статьи би-

блиографические ссылки даются цифрами в квадратных скобках: [1, 2, 3, 4, 5].
ВНИМАНИЕ!
Не цитируются: 
тезисы, если они не обнаруживаются поисковыми системами; 
учебники, учебные пособия;
статистические сборники (указываются в постраничных сносках);
диссертации;
авторефераты диссертаций.
Источниками в списке литературы могут быть печатные (опубликованные, изданные полиграфическим способом) и 

электронные издания (книги, имеющие ISBN, или статьи из периодических журналов, имеющие ISSN). 
Все имена авторов русскоязычных источников дополнительно необходимо указать на транслите в системе «BSI». На-

звание русскоязычных журналов на английском языке должно быть взято у издателя (как правило, на сайте журнала есть 
английская версия). Названия иностранных журналов и книги следует ставить в оригинале.

При транслитерации следует использовать стандарт BGN/PCGN (United States Board on Geographic Names/ Permanent 
Committee on Geographical Names for British Official Use), рекомендованный международным издательством Oxford Uni-
versity Press как «British Standard». Для транслитерации текста в соответствии со стандартом BGN можно воспользоваться 
ссылкой http://www.translit.ru. Автор несет полную ответственность за точность и достоверность данных, приведенных в 
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МАТЕРИАЛЫ В ЭЛЕКТРОННОМ ВИДЕ СЛЕДУЕТ ЗАГРУЖАТЬ НА САЙТ ЖУРНАЛА
Информация по заполнению электронной формы для отправки статьи в журнал подробно описана на сайте  

http://www.microcirc.ru.

рукописи статьи, присылаемой в редакцию журнала.
Примеры оформления ссылок:
Статья в журнале на английском языке:
Jiang R-S, Zhang L, Yang H., Zhou M-Y, Deng Ch-Yu, Wu W. Signalling pathway of U46619-induced vascular smooth muscle 

contraction in mouse coronary artery. Clin Exp Pharmacol Physiol. 2021;48(7):996-1006. Doi: 10.1111/1440-1681.13502.
Статья в журнале на русском языке:
Короткевич А.А., Коков А.Н. Гибридные технологии лучевой диагностики ишемической болезни сердца: современные 

возможности и перспективы // Комплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеваний. – 2015. – Т. 1, № 1. –  С. 5–9. [Ko-
rotkevich AA, Kokov AN. Hybrid technology of beam diagnostics in the diagnosis of coronary heart disease: current opportunities 
and prospects. Complex Issues of Cardiovascular Diseases. 2015;1(1):5-9. (In Russ.)]. Doi: 10.17802/2306-1278-2015-1-5-9.

ВНИМАНИЕ! В списке литературы следует приводить всех автоpов публикации! 
Сведения об авторах
Необходимо указать полные сведения о каждом авторе на русском и английском языке (ФИО, ученая степень, ученое 

звание, должность, место работы, e-mail).
5. Соответствие нормам этики. Для публикации результатов оригинальной работы необходимо указать, что все паци-

енты и добровольцы, участвовавшие в научном и клиническом исследовании, дали на это письменное добровольное инфор-
мированное согласие, которое должны хранить автор(-ы) статьи, а исследование выполнено в соответствии с требованиями 
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской ассоциации (в ред. 2013 г.). В случае проведения исследований с участи-
ем животных – соответствовал ли протокол исследования этическим принципам и нормам проведения биомедицинских ис-
следований с участием животных. В обоих случаях необходимо указать, был ли протокол исследования одобрен этическим 
комитетом (с приведением названия соответствующей организации, ее расположения, номера протокола и даты заседания 
комитета).

6. Сопроводительные документы. При подаче рукописи в редакцию журнала необходимо дополнительно загрузить 
файлы, содержащие сканированные изображения заполненных и заверенных сопроводительных документов (в формате 
*.pdf). 

К сопроводительным документам относятся:
1) письмо-направление от учреждения (на официальном бланке). Письмо предоставляется с места работы автора, 

заверяется печатью и подписью руководителя организации. Для каждой указанной в рукописи организации необходимо 
предоставить отдельное сопроводительное письмо. Документ должен содержать сведения, что данный материал не был 
опубликован в других изданиях и не принят к печати другим издательством/издающей организацией, конфликт интересов 
отсутствует. В статье отсутствуют сведения, не подлежащие опубликованию. 

2) письмо-согласие, подписанное каждым автором: «Настоящим подтверждаю(ем) передачу прав на публикацию статьи 
ФИО авторов «Название статьи» в неограниченном количестве экземпляров в журнале «Регионарное кровообращение и 
микроциркуляция», включая электронную версию журнала».

7. Авторские права. Авторы, публикующие статьи в данном журнале, соглашаются со следующим:
1) авторы сохраняют за собой авторские права на работу и предоставляют журналу право первой публикации работы на 

условиях лицензии Creative Commons Attribution License, которая позволяет другим распространять данную работу с обяза-
тельным сохранением ссылок на авторов оригинальной работы и оригинальную публикацию в этом журнале.

2) авторы сохраняют право заключать отдельные контрактные договоренности, касающиеся не-эксклюзивного распро-
странения версии работы в опубликованном здесь виде, со ссылкой на ее оригинальную публикацию в этом журнале.

3) авторы имеют право размещать их работу в сети Интернет до и во время процесса рассмотрения ее данным журналом, 
так как это может привести к продуктивному обсуждению и большему количеству ссылок на данную работу (См. The Effect 
of Open Access).
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Author guidelines
«Regional blood circulation and microcirculation» is on the list of peer-reviewed scientific journals that publish the main results of 

dissertations for a Candidate of Sciences degree, for a Doctor of Sciences degree in scientific specialties and related fields of science:
From 01.02.2022:
1.5.5. – Pathological Physiology (Medical Sciences);
1.5.5. – Pathological Physiology (Biological Sciences);
3.1.9. – Surgery (Medical Sciences);
3.1.15. – Cardiovascular Surgery (Medical Sciences);
3.1.18. – Internal Medicine (Medical Sciences);
3.1.20. – Cardiology (Biological Sciences);
3.1.20. – Cardiology (Medical Sciences);
3.1.24. – Neurology (Medical Sciences);
3.3.1. – Human Anatomy (Medical Sciences);
3.3.3. – Pathological Physiology (Biological Sciences);
3.3.3. – Pathological Physiology (Medical Sciences).
From 28.12.2018 to 16.10.2022 г.:
14.01.13 – Radiology (Medical Sciences).
From 15.02.2023 г.:
3.1.25. – Radiology (Medical Sciences).
Submitting the manuscript, the authors are kindly requested to adhere to the following regulations based on the «Uniform Require-

ments for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals», developed by the International Committee of Medical Journal Editors.
1. Manuscript requirements. We accept submissions strictly online, via the form available at our website. Please upload your 

manuscript as a Microsoft Office Word document. The best format is *.rtf as it excludes conflict between different versions of MS 
Word program.

2. Length of the manuscript should be about 20,000 typographical units.
3. Text formatting. Lettering should be in Times New Roman (font size 12 pt with 1.0 line spacing and 2 cm margins from 

both sides. Kindly refrain from using underlining in your document (italic and bold formatting is acceptable). Repeating blanks and 
excessive line breaks should be removed from the text in automatic regime through Microsoft word service «find and replace text».

4. The file with the text of the article, uploaded to the form for submission of manuscripts, should contain all the information for 
publication (including figures and tables). When registering on the journal’s website, all authors must indicate ORCID!

Please organize your text according to the following template:
The UDC (Universal decimal classification). The UDC number is given in the upper left-hand corner on the first page of the 

article. The author chooses UDC in accordance with the topic of the article.
• Authors of the article. The authors’ names should be indicated as follows: first name, patronym initial, family name (Evgeniy A. 

Ivanov, Yuriy V. Petrov, Anatoliy Yu. Sidorov).
• Article title.
• The name of the institution. It should be official and complete, without abbreviations. If the authors are from different institu-

tions, it is necessary to link the names of institutions and family names, given names and patronymics by adding superscript numbers 
before the names of institutions and family names of the corresponding authors.

• Annotation of an original article should be structured: introduction, aims of the study, followed by materials and methods and 
finishing with the results and conclusions. The resume should completely correspond to the article content. Please note that your 
abstract should be within 150–200 words. Abbreviations in annotation must be explained. Non-specific terms should be avoided. 
Instructions on writing annotations can be found at http://authorservices.taylorandfrancis.com/abstracts and titles/.

• Keywords. Provide 4–10 keywords necessary for indexing purposes. 
 Full text must be properly structured. Full text structure should conform to IMRAD (Introduction, Methods, Results and Dis-

cussion) format; subdivisions should be indicated. The following structure is recommended: introduction, the objective of the study, 
materials and methods, results, discussion, conclusions.

• Tables must be drawn in MS Word. They should be put in the text, they should have numbered title and user-friendly clearly 
denoted graphic charts. Please make sure that table data is in line with the numbers in the body of the text but does not duplicate them. 
Table references must be given in the text. 

• Figures (graphs, diagrams, schemes and other illustrations prepared by means of MS Office) must be put in the text and have a 
numbered legend. In addition, each figure should be additionally uploaded to the website (in a special form for submitting the article) 
as a separate file of the software in which the figure was prepared (* .rtf, * .xls, etc.). References to figures in the text are required.

• Photographs and other illustrations must be placed in the text and accompanied by a numbered caption. In addition, each photo 
must be additionally uploaded to the website (in a special form for submitting an article) as a separate file in * .tif format (*.doc and 
*.docx – only if additional marks are made on the image). Image resolution should be ≥300 dpi.

An image file must be given a name corresponding to the number of the figure in the text. A separate figure legend corresponding 
to the title of photograph in the text should be included in file description (example: Fig 1. Hans Selye).

Additional information
• Acknowledgements. This section indicates individuals who provided help during the research but are not authors as well as in-

formation about funding of research and preparation of the paper (fund, commercial or governmental organization, private individual, 
etc). It is not required to indicate the amount of funding.
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