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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 
 

Актуальность темы 
Диагностика кровотока в микроциркуляторном русле человека является одним 

из актуальных направлений медицинской физики и биофизики сложных систем. В по-
следнее время этому направлению уделено большое внимание вследствие развития но-
вых неинвазивных технологий измерения гемодинамики в микроциркуляторном русле 
[1].  

В частности, достигнуты успехи в визуализации движения эритроцитов в ногте-
вом ложе [2,3] и в бульбарной конъюнктиве [4,5] методами видеокапилляроскопии. 
Расширение возможностей видеокапилляроскопии реализуется с помощью методов 
спектральной визуализации с ортогональной поляризацией (Orthogonal polarization 
Spectral Imaging) [6,7], визуализации в темном поле с боковым потоком (Sidestream 
Dark Field Imaging) [8,9], подсветкой в темном поле с помощью светодиодов высокой 
яркости с очень коротким временем импульса (Incident Dark field Illumination) [10,11]. 

Для количественной оценки кровотока продолжают использоваться традицион-
ные методы, такие как окклюзионная плетизмография [12], основанная на временном 
прекращении кровообращения в конечности с последующей регистрацией реактивной 
гиперемии [13]. Этот метод, несмотря на свою простоту, предоставляет ценную инфор-
мацию о состоянии артериального кровотока и резервных возможностях микроцирку-
ляторного русла. Перспективным направлением является развитие фотоплетизмогра-
фической визуализации, которая позволяет регистрировать кровенаполнение тканей 
путем анализа характеристик отраженного от поверхности кожи света [14]. Этот метод 
отличается высокой чувствительностью и может быть реализован в портативных 
устройствах. 

Особое место среди современных методов исследования микроциркуляции за-
нимает лазерная спекл-контрастная визуализация (LSCI), которая обеспечивает созда-
ние двумерных карт перфузии на относительно больших поверхностях кожи [15]. Ме-
тод основан на анализе интерференционной картины, образующейся при рассеянии ко-
герентного лазерного излучения на движущихся эритроцитах, и позволяет проводить 
динамическое наблюдение за изменениями кровотока в режиме реального времени. 

Среди методов, использующих когерентное излучение, лазерная допплеровская 
флоуметрия (ЛДФ) занимает особое положение благодаря своей способности количе-
ственно оценивать перфузию тканей на уровне микрососудов [16]. Развитие лазерной 
допплеровской перфузионной визуализации (LDPI) позволило существенно расширить 
диагностические возможности метода за счет создания двухмерных карт распределе-
ния кровотока. Однако современные системы визуализации и регистрации микроцир-
куляторного кровотока имеют существенный недостаток, связанный с необходимо-
стью жесткой фиксации пациента относительно измерительной аппаратуры, что значи-
тельно ограничивает их применение при проведении функциональных проб, требую-
щих изменения положения тела или двигательной активности. 

В связи с этим особый интерес представляют новые разработки в области носи-
мых устройств для мониторинга гемодинамики, которые обеспечивают возможность 
непрерывной регистрации параметров микроциркуляции в условиях свободного пере-
мещения пациента и передачи данных в реальном времени. В таких устройствах 
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успешно реализованы не только методы лазерной допплеровской флоуметрии, но и 
флуоресцентной спектроскопии, что открывает новые возможности для комплексной 
оценки состояния микроциркуляторного русла [17]. 

Методы лазерной допплеровской флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии 
в настоящее время относятся к числу наиболее перспективных и активно развиваю-
щихся подходов к исследованию периферического кровотока как в норме, так и при 
различных патологических состояниях [18,19]. К их преимуществам относятся неинва-
зивность, использование неионизирующего излучения, возможность количественной 
оценки параметров кровотока и метаболизма тканей, а также сочетание с методами 
функциональной диагностики. 

Лазерная допплеровская флоуметрия позволяет не только оценивать текущее со-
стояние микроциркуляции, но и выявлять ее нарушения, что способствует повышению 
качества диагностики различных сердечно-сосудистых заболеваний. Применение 
функциональных проб при проведении ЛДФ-измерений значительно расширяет диа-
гностические возможности метода, позволяя оценивать резервные возможности и ре-
гуляторные механизмы системы микроциркуляции [20,21]. Для оценки окислительно-
восстановительных процессов в биологических тканях применяется метод флуорес-
центной спектроскопии, основанный на регистрации интенсивности флуоресценции 
ключевых коферментов, в частности никотинамидадениндинуклеотида (НАДН), уро-
вень которого непосредственно отражает метаболический статус клеток [22,23]. Функ-
циональные пробы, связанные с изменением положения тела в пространстве, являются 
хорошо зарекомендовавшим себя методом исследования вегетативной регуляции и ди-
агностики нарушений сердечно-сосудистой системы [24 – 26].  

Особый интерес представляет изучение венуло-артериолярного рефлекса (ВАР) 
— важного механизма регуляции микроциркуляторного кровотока, который наиболее 
выражен в нижних конечностях вследствие более высокого трансмурального давления. 
Регистрация характеристик ВАР при проведении функциональных проб представляет 
ценный метод диагностики нарушений микрососудистой регуляции при различных па-
тологических состояниях [27]. 

Таким образом, разработка и внедрение комплексных подходов, сочетающих ме-
тоды лазерной допплеровской флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии для ис-
следования микроциркуляторного кровотока при проведении функциональных проб, 
представляет собой актуальное направление современной функциональной диагно-
стики, имеющее важное теоретическое и практическое значение для совершенствова-
ния ранней диагностики, профилактики и лечения заболеваний, связанных с наруше-
ниями микроциркуляции.  

 
Цель и задачи исследования. 
Целью работы является развитие новых диагностических подходов к анализу 

периферической гемодинамики в микрососудах методами лазерной допплеровской 
флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии при проведении нескольких функцио-
нальных проб. 

Для достижения поставленной цели были сформулированы следующие задачи: 
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1. Провести критический анализ современных методов измерения кровотока в микро-
сосудах при использовании лазерной допплеровской флоуметрии и флуоресцент-
ной спектроскопии. 

2. Методом лазерной допплеровской флоуметрии провести анализ изменения вели-
чины кровотока в микроциркуляторном русле при одновременном использовании 
нескольких функциональных проб: изменение положения руки и тепловое воздей-
ствие на организм человека. 

3. Измерить параметры, характеризующие окислительный метаболизм и динамику 
микроциркуляции крови пальца руки при проведении последовательности проб с 
многократным изменением положения верхней конечности методами флуоресцент-
ной спектроскопии и лазерной допплеровской флоуметрии. 

4. Методом лазерной допплеровской флоуметрии провести анализ венуло-артерио-
лярного рефлекса при проведении последовательности проб с многократным изме-
нением положения руки. 

 
Достоверность исследования подтверждается соответствием эксперименталь-

ных результатов научным данным современной базы исследований, применением 
сертифицированной современной измерительной аппаратуры, обработкой результа-
тов измерений с использованием лицензированного программного обеспечения. 

 
Научная новизна диссертационной работы 

1. Использование теплового воздействия на организм человека при проведении функ-
циональной пробы, связанной с изменением положения руки, приводит к измене-
нию функционального резерва кровообращения микроциркуляторного русла и его 
сосудистого тонуса. Артериальная гемодинамика молодого человека без выражен-
ных сосудистых патологий реагирует на тепловое воздействие уменьшением тонуса 
сосудистой системы, приводящая к расширению артериол и увеличению количе-
ства функционирующих капилляров. 

2. Результаты исследования показали статистически значимое увеличение отличий 
между различными положениями руки при увеличении температуры воздуха в ком-
нате.  Для положений руки на уровне, выше и ниже уровня сердца при температуре 
воздуха 20±1 °C была зафиксирована статистически значимая разница по t-крите-
рию Стьюдента для зависимых выборок (p<0.001). Для тех же положений руки, но 
при температуре воздуха 30±1 °C значение p<0.0001. 

3. Проведенные исследования изменения параметров гемодинамики микроциркуля-
торного русла и флуоресцентной спектроскопии хорошо коррелируют как с изме-
нением показателя микроциркуляции при изменении положения конечности, так и 
с изменением амплитуды флуоресценции кофермента никотинамидадениндинук-
леотида (НАДН). При этом обнаружено, что проведение трехкратной функциональ-
ной пробы способствует увеличению достоверности исследований и увеличивается 
при проведении второго и третьего циклов исследования.   

4. При однократном и двухкратном повторении пробы с изменением положения ко-
нечности из положения «вверх» в положение «на уровне сердца» в группе здоровых 
испытуемых наблюдается увеличение амплитуды нейрогенных и миогенных коле-
баний кровотока в микроциркуляторном русле, а также увеличение показателя 
окислительного метаболизма. При этом данная проба приводит к снижению значе-
ния кофермента НАДН. 
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5. В группе участников среднего и старшего возраста обнаружено влияние венуло-ар-
териолярного рефлекса на показатель микроциркуляции при проведении последо-
вательности проб с изменением положения руки. При этом, при поднимании руки 
показатель микроциркуляции в положении руки «вверх» у молодых участников ис-
следования значительно уменьшался, в то время как в группе участников среднего 
и старшего возраста показатель микроциркуляции в положении руки «вверх» после 
резкого снижения имел тенденцию к увеличению. Амплитуды нейрогенных и мио-
генных колебаний микрососудистого кровотока при этом имели в основном разно-
направленный характер в отсутствии венуло-артериолярного рефлекса, и при его 
наличии. Такое различие объяснено нарастающей активизации нейрогенных и мио-
генных колебаний микрососудистого кровотока при возникновении венуло-арте-
риолярного рефлекса, что способствует восстановлению величины объемного кро-
венаполнения. 
 

Научная и практическая значимость результатов работы: 
Анализ изменений параметров кровотока при одновременном применении не-

скольких функциональных проб создает принципиально новую методологическую 
основу для исследований, направленных на выявление адаптационного потенциала 
системы кровообращения и прогнозирования индивидуального риска развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Разработанный подход позволяет перейти от конста-
тации статических показателей микроциркуляции к динамической оценке функцио-
нальных резервов системы, что имеет важное значение для ранней доклинической ди-
агностики и разработки персонализированных профилактических мероприятий. 

Применение лазерной допплеровской флоуметрии в сочетании с функциональ-
ными пробами, предполагающими изменение положения конечности, предоставляет 
возможность получения информации о состоянии периферической иннервации мик-
рососудов и сохранности механизмов нейрогенной регуляции. Полученные данные 
обосновывают перспективность использования данного тестового протокола в клини-
ческой практике для выявления различных форм нейропатий, в том числе диабетиче-
ской и возрастной, а также для оценки влияния процессов старения на механизмы ре-
гуляции периферического кровотока.  

Выявление и детальная характеристика проявления венуло-артериолярного ре-
флекса при проведении последовательности проб с изменением положения руки у 
участников среднего и старшего возраста является важным научным фактом для по-
нимания биофизических процессов, лежащих в основе периферической гемодина-
мики. 

Практическая ценность проведенного исследования заключается в разработке 
современных методов оценки состояния микроциркуляторного русла с использова-
нием комбинации лазерной допплеровской флоуметрии и функциональных проб. 
Предложенный диагностический комплекс позволяет осуществлять высокоточную 
оценку параметров периферического кровотока и выявлять нарушения микроцирку-
ляции на ранних стадиях, что существенно повышает качество диагностики широкого 
спектра сердечно-сосудистых заболеваний, включая артериальную гипертензию, диа-
бетическую ангиопатию и другие нарушения периферического кровообращения. 

Разработанные функциональные пробы с изменением положения конечности 
предоставляют возможность неинвазивной оценки состояния периферической иннер-
вации микрососудов и сохранности механизмов нейрогенной регуляции сосудистого 
тонуса. Это обосновывает перспективность применения данного теста в клинической 
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неврологии для раннего выявления различных форм нейропатий, включая диабетиче-
скую, алкогольную и возрастную, а также для объективной оценки эффективности 
проводимой терапии. 

Важным практическим аспектом является возможность использования разра-
ботанного подхода в профилактической медицине для скрининговой оценки состоя-
ния микроциркуляции у лиц с факторами риска развития сердечно-сосудистых забо-
леваний, что позволит осуществлять своевременное назначение превентивных меро-
приятий и снижать риск развития осложнений. 

 
Основные результаты и положения, выносимые на защиту 

1. Использование общего теплового воздействия на организм человека при 
проведении лазерной допплеровской флоуметрии кровотока микрососудов приводит к 
увеличению достоверности измерений изменения показателя перфузии при проведе-
нии функциональной пробы, связанной с изменением положения руки. 

2. При однократном и двухкратном повторении пробы с изменением поло-
жения конечности из состояния «вверх» в состояние «на уровне сердца» в группе здо-
ровых испытуемых наблюдается увеличение амплитуды нейрогенных и миогенных ко-
лебаний кровотока в микроциркуляторном русле, а также увеличение показателя окис-
лительного метаболизма и уменьшение кофермента никотинамидадениндинуклеотида 
НАДН. 

3. В группе участников среднего и старшего возраста в отличие от группы 
молодых участников исследования при проведении последовательности проб с изме-
нением положения руки обнаружено появление венуло-артериолярного рефлекса, про-
являющегося в разнонаправленном изменении амплитуд нейрогенных и миогенных ко-
лебаний микрососудистого кровотока. 
 

Апробация работы 
1. Всероссийская научная школа-семинар «Взаимодействие СВЧ, терагерцо-

вого и оптического излучения с полупроводниковыми микро- и наноструктурами, ме-
таматериалами и биообъектами», 24-25 мая 2023 г., Саратов, Россия. 

2. XIV Международная конференция по микроциркуляции и гемореологии 
Ярославль, 10-11 июля 2023 г. 

3. 11thInternational Symposium on Optics and Biophotonics. Conference on Op-
tical Technologies in Biophysics & Medicine XXV. Саратов, 25-29 сентября 2023 г. 

4. Четвертая международная научно-практическая конференция.  Экспери-
ментальные и клинические аспекты микроциркуляции и функции эндотелия. Смо-
ленск, 10 - 11 октября 2024 г. 

5. Saratov Fall Meeting SFM’24. 12th International Symposium “Optics and Bio-
photonics”. Optical Technologies in Biophysics & Medicine XXVI. Саратов, 25-29 сен-
тября 2024 г. 

6. Всероссийская научная школа-семинар «Методы компьютерной диагно-
стики в биологии и медицине», 20-21 ноября 2024 г., Саратов, Россия. 

 
Диссертация соответствует паспорту специальности 1.5.2. «Биофизика» (от-

расль науки – физико-математические) по направлениям исследований: «Общая био-
физика: биофизика регуляторных процессов», «Биофизика сложных систем: меди-
цинская биофизика», «Теоретическое и экспериментальное исследование физических 
процессов, протекающих в биологических системах разного уровня организации, в 
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том числе исследование воздействия различных видов излучений и других физиче-
ских факторов на биологические системы». 

 
Личный вклад автора заключается в постановке и проведении эксперимен-

тов, разработке алгоритмов обработки и подготовки экспериментальных данных, кри-
тическом анализе литературных данных, написании оригинальных разделов статей, 
формулировании выводов и положений, выносимых на защиту. 

 
Публикации. Всего по теме диссертации опубликовано 7 научных работ, из 

них, удовлетворяющих требованиям ВАК, 3 статьи: 1 статья в зарубежных рецензи-
руемых научных изданиях, индексируемых реферативными базами данных Web of 
Science и/или Scopus, отнесенной к категории К-1; 2 статьи в научных изданиях, вхо-
дящих в Перечень рецензируемых научных изданий ВАК и отнесенных к категории 
К-2 (см. Список публикаций автора диссертации). 
 

Объем и структура диссертации 
Диссертация состоит из введения, 4 глав, заключения, библиографического списка 
(147 наименований). Работа изложена на 103 листах, включает 1 таблицу и 25 рисун-
ков. 
 

 
Содержание работы 
Во введении дается обоснование актуальности темы исследований, проводи-

мых в рамках данной диссертационной работы, формулируется цель и задачи работы, 
указывается научная новизна и практическая значимость диссертационного исследо-
вания. 

В первой главе диссертации проведен обзор исследований в области регуля-
ции кровотока и окислительного метаболизма в микроциркуляторном русле. Описаны 
методы исследования периферической гемодинамики запястий и кистей человека. 
Проведен обзор нагрузочных проб, применяемых для диагностики нарушений функ-
ционирования механизмов регуляции периферической гемодинамики. 

Во второй глав изложены результаты изучения изменения параметров крово-
тока микроциркуляторного русла при одновременном использовании пробы с изме-
нением положения руки и теплового стресса.  

Исследование выполнено на группе из 20 участников исследования (10 деву-
шек и 10 юношей) в возрасте 21-23 года без диагностированных сердечно-сосудистых 
заболеваний. Эксперимент проводился в два этапа: первоначально при температуре 
воздуха 20±1°С, затем при стрессовой для организма температуре 30±1°С. Для изме-
рения показателей микроциркуляции (перфузии) использовали портативный ЛДФ-
анализатор "ЛАЗМА ПФ" (Россия), оснащенный одночастотным лазером с длиной 
волны 850 нм и мощностью излучения не более 1 мВт, обеспечивающим глубину про-
никновения в кожу около 1-1,2 мм. На рисунке 1 приведены ЛДФ-граммы для трёх 
положений руки относительно уровня сердца одного из испытуемых при температуре 
воздуха 201°С и 301°С соответственно. 
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а б 

Рис. 1. ЛДФ-грамма испытуемого при температуре воздуха в комнате: а – 201 °С, б – 
301 °С, для трёх положений руки: 1 – рука с датчиком на уровне сердца; 2 – рука с 
датчиком выше уровня сердца; 3 – рука с датчиком ниже уровня сердца. Показатель 
микроциркуляции (красная линия), сигнал датчика движения (черная линия), кривая 
температуры (синяя линия) 
 

Из рисунка 1 видно, что при переводе руки из положения 1 (на уровне сердца) в 
положение 2 (рука поднята вверх) наблюдалось уменьшение величины показателя мик-
роциркуляции, что обусловлено уменьшением трансмурального давления в конечно-
сти руки. При изменении положения руки из 2-го в 3-е (рука опущена вниз) наблюда-
лось увеличение показателя микроциркуляции, что обусловлено повышением трансму-
рального давления, увеличением объёма артериальной и венозной крови в конечности. 

На рисунке 2 показаны разбросы значений микроциркуляции в перфузионных 
относительных единицах для всех испытуемых при различных положениях руки с дат-
чиком и температурой воздуха в помещении 201 °С и 301 °С. Увеличение медиан-
ного значения перфузии на рис.4б для 1-го положения руки  (на уровне сердца) и 3-го 
положения руки  (рука опущена вниз) объясняется уменьшением тонуса гладких мышц 
сосудистой системы человека с увеличением температуры воздуха. 

 
Рис.2. Разброс величины перфузии в группе испытуемых из 20 человек при темпера-
туре воздуха в комнате: а – 20 °С, б – 30 °С, для трёх положений руки: 1 – рука с дат-
чиком на уровне сердца; 2 – рука с датчиком выше уровня сердца; 3 – рука с датчиком 
ниже уровня сердца 
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Полученные результаты свидетельствуют о том, что повышение температуры 
окружающей среды приводит к усилению различий в показателях микроциркуляции 
периферических сосудов при изменении положения руки у всех испытуемых, причем 
эти различия становятся статистически значимыми. Пребывание в помещении с тем-
пературой 30±1 °C вызывает дилатацию сосудов и изменение их тонуса, что объяс-
няет увеличение значений микроциркуляции. 

Проведение исследования при температуре воздуха 30±1 °C позволило полу-
чить более однородные и выраженные реакции у испытуемых при выполнении посту-
ральной пробы. Данный эффект объясняется уменьшением влияния исходного тонуса 
сосудистой системы на результаты измерений. 

 
В третьей главе представлены результаты одновременного анализа парамет-

ров, характеризующих окислительный метаболизм и динамику микроциркуляции 
крови в пальце руки при изменении положения руки. 

На рисунке 3 представлены ЛДФ-граммы двух испытуемых в возрасте 22 и 40 
лет, зарегистрированные при различных положениях верхней конечности: позиции 1, 
3, 5 соответствуют положению "на уровне сердца", а позиции 2, 4, 6 - положению 
"вверх". 

  
а б 

Рис. 3. Примеры ЛДФ-сигналов при изменении положения руки: 1,3,5 – рука с датчи-
ком «на уровне сердца», 2,4,6 – рука с датчиком при поднятой конечности в положении 
«вверх», для двух испытуемых: а – возраст участника исследования 22 года, б – возраст 
участника исследования 40 лет.  

Для оценки состояния окислительного метаболизма тканей использовался метод 
флуоресцентной спектроскопии с определением амплитуды флуоресценции кофер-
мента НАДН (Анадн) по формуле: 

АНАДН =
А460

А365
. (1) 

Дополнительно рассчитывался показатель окислительного метаболизма (ПОМ) в отно-
сительных единицах [24]: 

ПОМ =  
МНУТР

АНАДН

, (2) 

где МНУТР – значение нутритивного кровотока: 

МНУТР =
МПМ ∙ АМ

АН + АС

, (3) 
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МПМ – среднее арифметическое значение показателя микроциркуляции; Ам, Ан, Ас – 
амплитуды осцилляций кровотока, соответствующие диапазонам миогенных, нейро-
генных и сердечных колебаний. 

На рис. 4 представлена динамика изменения усредненных по всем участникам 
исследования значения параметров показателя микроциркуляции ПМ (1), амплитуды 
флуоресценции кофермента НАДН АНАДН (2), показателя окислительного метаболизма 
ПОМ (3). 

 
Рис. 4. Динамика значений параметров ПМ (1), АНАДН (2), ПОМ (3) усредненных по 
группе участников исследования. 

 
Анализ усредненных данных, представленных на рисунке 4, выявил характер-

ные колебания изучаемых параметров. Наблюдается устойчивая тенденция к возрас-
танию значений показателя микроциркуляции (ПМ) и показателя окислительного ме-
таболизма (ПОМ) при каждом последующем положении руки «на уровне сердца». 
Смена положения конечности из горизонтального в вертикальное сопровождалась за-
кономерным снижением усредненных значений: ПМ уменьшался на 12 перфузион-
ных единиц, а ПОМ - на 7 относительных единиц. Параллельно фиксировалось уве-
личение концентрации кофермента НАДН на 3 относительные единицы. 

 

 
Рис.5. Вейвлет-спектры для 6 положений руки участника исследования 22 лет: а, в, д – 
рука с датчиком «на уровне сердца»; б, г, е – рука с датчиком в положении «вверх» 
(соответствует положениям руки 1-6 на рис. 3 а). 
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Анализ ритмов ЛДФ-грамм, приведенных на рис. 3, проводился с использова-
нием вейвлет анализа временных интервалов, соответствующих каждому положению 
руки. На рис. 5 приведены вейвлет-спектры для 6 положений руки для участника ис-
следования 22 лет. Вейвлет-спектры разделены на 5 областей, характеризующих 
влияние 5 факторов на ритмы колебаний кровотока: Э – эндотелиальный диапазон 
(0,01-0,02 Гц), Н – нейрогенный диапазон (0,02-0,06 Гц), М – миогенный диапазон 
(0,06-0,2 Гц), Д – дыхательный диапазон (0,2-0,6 Гц) и С – сердечный диапазон (0,6-
2,0 Гц). По оси абсцисс откладываются значения частот в логарифмическом масштабе 
в герцах. В каждой из этих областей ищется максимальное значение, которое является 
параметром ритмов колебаний данной области. 

На рис. 6 приведены графики изменения амплитуды нейрогенных колебаний 
Ан, амплитуды миогенных колебаний Ам, амплитуды дыхательных колебаний Ад и 
амплитуды сердечных колебаний Ас при изменении положения руки 1-6 у участника 
исследования 22 лет. 

 
  

Рис. 6. Графики изменения амплитуды нейрогенных колебаний Ан, амплитуды 
миогенных колебаний Ам, амплитуды дыхательных колебаний Ад и амплитуды сер-
дечных колебаний Ас при изменении положения руки 1-6. 

 
Как видно из рис. 6, в результате проведения функциональной пробы, связан-

ной с изменением положения руки с датчиком из «на уровне сердца» в положение 
«вверх», значительно выросли амплитуды и нейрогенных и миогенных ритмов коле-
баний микроциркуляции артериальной сосудистой системы. 

На рисунке 7 представлены диаграммы разброса значений показателя микро-
циркуляции, НАДН и ПОМ для двух положений руки: позиции 1,3,5 соответствуют 
положению "на уровне сердца", а позиции 2,4,6 - положению "вверх". 

  
Рис. 7. 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» 
 
Анализ данных показывает, что вариабельность показателей микроциркуляции 

в различных положениях руки и на разных этапах пробы остается относительно ста-
бильной. При этом наблюдается разнонаправленная динамика других параметров: 
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разброс значений НАДН имеет тенденцию к уменьшению при повторных пробах, то-
гда как вариабельность ПОМ, напротив, увеличивается. Наибольший разброс значе-
ний ПОМ зарегистрирован в положении "на уровне сердца" на третьем этапе иссле-
дования. 

Проведенное исследование динамики параметров гемодинамики микроцирку-
ляторного русла и данных флуоресцентной спектроскопии демонстрирует хорошую 
согласованность с литературными данными, описывающими изменения показателей 
микроциркуляции при изменении положения конечности, а также с вариациями ам-
плитуды флуоресценции кофермента НАДН. Важным результатом является установ-
ление факта, что трехкратное выполнение функциональной пробы существенно по-
вышает достоверность получаемых данных, причем наибольшая надежность резуль-
татов достигается во втором и третьем циклах измерений. 

Динамика показателя микроциркуляции находится в хорошем соответствии с 
известными изменениями артериального давления при перемене положения руки. Ва-
риации амплитуд нейрогенных и миогенных колебаний в микрососудах демонстри-
руют корреляцию с изменениями показателей микроциркуляции. Снижение микро-
циркуляции при подъеме руки из положения "на уровне сердца" в положение "вверх" 
связано с уменьшением артериального кровотока и вазоконстрикцией, что сопровож-
дается снижением амплитуд нейрогенных и миогенных колебаний. В отличие от по-
ведения показателя микроциркуляции, амплитуда флуоресценции кофермента НАДН 
демонстрирует противоположную динамику. Это явление объясняется тем, что при 
достаточной оксигенации (высокой перфузии) уровень НАДН снижается благодаря 
его активному использованию в процессах окислительного фосфорилирования. По-
казатель окислительного метаболизма демонстрирует сходную с перфузией динамику 
при проведении проб, но показывает увеличение изменений усредненных значений 
между положениями руки с каждым повторением пробы. 

Анализ амплитуд нейрогенных и миогенных колебаний микроциркуляторного 
русла демонстрирует выраженную зависимость от изменения положения верхней ко-
нечности. При подъеме конечности наблюдается статистически значимое снижение 
средних значений амплитуд колебаний микроциркуляции. Особый интерес представ-
ляет динамика изменений: разница между показателями в положениях "на уровне 
сердца" и "вверх" была минимальной во время первого этапа измерений и последова-
тельно возрастала на двух последующих этапах. 

 
В четвертой главе приведены результаты исследований появления венуло-ар-

териолярного рефлекса при проведении последовательности проб с изменением по-
ложения руки по набору параметров, характеризующих динамику циркуляции крови 
в микрососудах пальца руки, методом лазерной допплеровской флоуметрии. 

Исследование проведено на двух группах участников исследования, одна из ко-
торых включала 7 здоровых молодых человек в возрасте 21-28 лет мужского пола, у 
которых не было проявления выраженного венуло-артериолярного рефлекса в про-
цессе проведения нагрузочной пробы, а вторая 7 человек в возрасте 45-65 лет, у кото-
рых венуло-артериолярный рефлекс хорошо проявлялся. 

Записанная ЛДФ-грамма разбивалась на шесть частей, каждая из которых ана-
лизировалась с помощью прилагаемого к устройству «ЛАЗМА-ПФ» программного 
обеспечения, включающего спектральный вейвлет-анализ выбранных участков ЛДФ-
граммы.  
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Величины амплитуд нейрогенных колебаний, миогенных колебаний Ам, дыха-
тельных колебаний Ад и сердечных колебаний Ас определялись по значению макси-
мальной величины вейвлет-спектра соответствующего участка ЛДФ-граммы в ча-
стотных диапазонах нейрогенной (0,02-0,06 Гц), миогенной (0,06-0,2 Гц), дыхатель-
ной (0,2-0,6 Гц) и сердечной (0,6-1,6 Гц)  регуляций. Амплитуда эндотелиальных ко-
лебаний не рассчитывалась, поскольку временной интервал ЛДФ-граммы для нее был 
очень мал. 

ЛДФ-граммы двух участников исследования при двух положениях руки: 1,3,5 
– рука с датчиком «на уровне сердца»; 2,4,6 – рука с датчиком в положении «вверх» 
(рис. 8). 

  
а б 

Рис. 8. ЛДФ-граммы двух участников исследования 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 участника исследования 26 
лет, б – возраст участника исследования 65 лет. 
 

У обоих участников исследования в исходном положении наблюдался высокий 
уровень перфузии. При изменении положения руки из состояния «на уровне сердца» в 
положение «вверх» в первые секунды происходило резкое уменьшение показателя 
микроциркуляции для обоих участников исследования. Однако у первого участника 
исследования в течение следующих трех минут наблюдалось снижение показателя 
микроциркуляции и низкое значение среднеквадратического отклонения, а у второго 
участника исследования после резкого снижения наблюдается рост показателя микро-
циркуляции и высокое значение среднеквадратического отклонения. 

Зависимости усредненных за три минуты (в каждом положении руки) значений 
показателя микроциркуляции приведены для 7 здоровых молодых участников иссле-
дования (рис.9 а) и 7 участников среднего и старшего возраста (рис.9 б).  

  
а б 

Рис. 9. Динамика показателя микроциркуляции (ПМ) при изменении положения руки: 
а – 7 здоровых молодых участников исследования первой группы, б – 7 участников 
среднего и старшего возраста второй группы 
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На рис. 10 приведены зависимости изменения амплитуды ритмов колебаний от 
положения руки: а – усредненной по всей группе здоровых молодых участников иссле-
дования нейрогенных колебаний, б – усредненной по всей группе участников среднего 
и старшего возраста миогенных колебаний. 

  
а б 

  
в г 

Рис. 10. Зависимости амплитуды ритмов колебаний от положения руки: а – 7 здоровых 
молодых участников исследования первой группы нейрогенных колебаний, б – 7 участ-
ников среднего и старшего возраста второй группы нейрогенных колебаний, в – усред-
ненной по всей группе амплитуды миогенных колебаний здоровых молодых участни-
ков исследования миогенных колебаний, г – усредненной по всей группе участников 
среднего и старшего возраста миогенных колебаний 

 
Как видно из рис. 10, зависимости изменения амплитуды нейрогенных колеба-

ний у двух групп существенно различаются. Размах изменения амплитуд нейрогенных 
колебаний при изменении положения руки был больше у молодых участников иссле-
дования. Кроме того, в положении руки «вверх» у молодых участников исследования 
наблюдается уменьшение амплитуды нейрогенных колебаний, в то время как у участ-
ников среднего и старшего возраста наблюдается ее увеличение. Причем с каждым сле-
дующим изменением положения руки это различие увеличивалось. Зависимости изме-
нения амплитуды миогенных колебаний у двух групп также существенно различаются. 
В положениях руки «вверх» у группы молодых участников исследования наблюдается 
уменьшение амплитуды миогенных колебаний, в то время как у группы участников 
среднего и старшего возраста наблюдается ее увеличение, и с каждым следующим из-
менением положения руки это различие увеличивается. 

Симпатический отдел вегетативной нервной системы человека по-разному реа-
гирует на поднимание руки. У здорового молодого человека в течение продолжитель-
ного времени (от нескольких десятков секунд до минут) кровенаполнение микрососу-
дов в положении руки «вверх» может не изменяться. У человека в возрасте или с нару-
шениями регуляции микрососудистого кровотока проявляется венуло-артериолярный 
рефлекс, приводящий к нарастанию амплитуды нейрогенных колебаний кровотока в 
микрососудах при каждом следующем поднимании руки, что способствует восстанов-
лению величины объемного кровенаполнения. 
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Основные результаты и выводы  
1. Проведен критический анализ работ, посвящённых применению методов лазерной 

допплероской флоуметрии и флуоресцентной спектроскопии для исследования кро-
вотока в микро- и макрососудах, в том числе при различных функциональных про-
бах. 

2. Показано, что увеличение температуры окружающей среды приводит к увеличению 
разницы микроциркуляции периферических сосудов при изменении положения 
руки относительно уровня сердца. При нахождении человека в помещении с темпе-
ратурой 30 °C происходит дилатация сосудов и изменение их тонуса, чем объясня-
ется возрастание значений микроциркуляции в относительных перфузионных еди-
ницах. Показано увеличение статистически значимых отличий по t-критерию Сть-
юдента для зависимых выборок между различными положениями руки при увели-
чении температуры воздуха в помещении (p<0.0001). В сравнительной выборке 
между первым этапом (при температуре воздуха 20±1 °C) и вторым этапом иссле-
дования (при температуре воздуха 30±1 °C) были получены статистически значи-
мые результаты (p <0.001) по критерию Вилкоксона для положения руки на уровне 
сердца и поднятой руки. 

3. Исследования показали, что для получения достоверной информации о результатах 
пробы с изменением положения конечности недостаточно провести однократные 
измерения микроциркуляции с помощью лазерной допплеровской флоуметрии. На 
результаты измерений влияют как исходные факторы состояния человека: пол, воз-
раст, наличие заболеваний, психологический статус, температура окружающей 
среды, прием лекарственных препаратов и т. д., так и начальный уровень микроцир-
куляции. Последний фактор в значительной мере компенсируется многократным 
повторением пробы, при этом увеличивается воспроизводимость результатов мето-
дики. 

4. Важным параметром является амплитуда флуоресценции кофермента НАДН, полу-
чаемая методом флуоресцентной спектроскопии. Регистрация этого параметра при 
проведении функциональных проб может быть значима вследствие более высокой 
чувствительности этого параметра к состоянию локального сужения сосудов или 
окклюзии. 

5. Показатель окислительного метаболизма имеет сходную с перфузией динамику из-
менения при проведении проб, но демонстрирует увеличение изменения усреднен-
ных значений между двумя положениями руки при каждом следующим повторении 
пробы. Кроме того, при применении пробы с изменением положения руки показа-
тель ПОМ отражает преимущественно динамику перфузии, а не собственно окис-
лительного метаболизма. В условиях относительной сохранности перфузии метабо-
лизм можно оценивать по флуоресценции НАДН, при этом не требуется корректи-
ровка на перфузию. 

6. При однократном и двухкратном повторении пробы с изменением положения ко-
нечности из состояния «вверх» в состояние «на уровне сердца» в группе здоровых 
испытуемых наблюдается увеличение амплитуды нейрогенных и миогенных коле-
баний кровотока в микроциркуляторном русле, а также увеличение показателя 
окислительного метаболизма.  

7. При изменении положения конечности из состояния «на уровне сердца» в состояние 
«вверх» проба приводит к уменьшению средних значений показателей микроцир-
куляции и окислительного метаболизма с одновременным увеличением кофермента 
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НАДН, т.е. наблюдается однонаправленное изменение показателя микроциркуля-
ции и показателя окислительного метаболизма и противоположно направленное из-
менение значений кофермента НАДН.  

8. При поднимании руки происходит уменьшение кровяного давления в артериях, ве-
нах и связанное с этим уменьшение кровенаполнения микроциркуляторного русла, 
регистрируемое по уменьшению показателя микроциркуляции, измеряемому с по-
мощью ЛДФ. При этом резкое за 3-5 секунд понижение показателя микроциркуля-
ции и уменьшение кровенаполнения микроциркуляторного русла свидетельствуют 
о влиянии сил гравитации на венозный возврат крови. В течение следующих 10-14 
секунд происходит замедление этого процесса, что свидетельствует о появлении 
миогенной реакции гладкомышечных клеток.  

9. При опускании руки происходит увеличение кровяного давления в артериях, венах 
и наблюдается связанное с этим увеличение кровенаполнения микроциркулятор-
ного русла, регистрируемое по увеличению показателя микроциркуляции. При этом 
наблюдаются и резкое за 1-2 секунды изменение показателя микроциркуляции, и 
реактивная гиперемия за 8-10 секунд, выражающаяся в превышении исходных зна-
чений показателя микроциркуляции, и миогенная реакции гладкомышечных кле-
ток, регулирующая восстановление кровенаполнения микроциркуляторного русла 
до исходных значений. 

10. Симпатический отдел вегетативной нервной системы человека по-разному реаги-
рует на поднимание руки. У здорового молодого человека в течение продолжитель-
ного времени (от нескольких десятков секунд до минут) кровенаполнение микросо-
судов в положении руки «вверх» может не изменяться. У человека в возрасте или с 
нарушениями регуляции микрососудистого кровотока проявляется венуло-артерио-
лярный рефлекс, приводящий к нарастанию амплитуды нейрогенных колебаний 
кровотока в микрососудах при каждом следующем поднимании руки, что способ-
ствует восстановлению величины объемного кровенаполнения. 

11.  Проявление венуло-артериолярного рефлекса при проведении последовательно-
сти проб с изменением положения руки наблюдалось в группе участников среднего 
и старшего возраста. При поднимании руки показатель микроциркуляции в поло-
жении руки «вверх» у молодых участников исследования значительно уменьшался, 
в то время как в группе участников среднего и старшего возраста показатель мик-
роциркуляции в положении руки «вверх» после резкого снижения имел тенденцию 
к увеличению. При этом среднее значение показателя микроциркуляции в положе-
нии руки «вверх» уменьшалось и в отсутствии проявления венуло-артериолярного 
рефлекса, и при его наличии. 

12.  Амплитуды нейрогенных и миогенных колебаний микрососудистого кровотока 
имели в основном разнонаправленный характер в отсутствии венуло-артериоляр-
ного рефлекса, и при его наличии (рис 3,4). Такое различие объясняется нарастаю-
щей активизации нейрогенных и миогенных колебаний микрососудистого крово-
тока при возникновении венуло-артериолярного рефлекса, что способствует восста-
новлению величины объемного кровенаполнения. 

13. Тест с изменением положения конечности может давать ценную информацию о со-
хранности периферической иннервации микрососудов, что обосновывает перспек-
тиву применения данного теста в области выявления различных форм нейропатий 
и возрастных особенностей регуляции кровотока. 
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