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Резюме

Вступление. В статье продолжен анализ неинвазивной методики исследования эндотелиальной регуляции тонуса артери-
альных сосудов, основанной на регистрации и обработке реографических сигналов в пробах с эндотелийзависимой и эндоте-
лийнезависимой вазодилатацией. Рассматривается возможность использования дополнительных информационных параметров, 
минимизирующих погрешность оценки функции эндотелия.

Цель работы. Рассмотрение влияния особенностей центральной регуляции тонуса артериальных сосудов на оценку функции 
эндотелия, выбор и обоснование информационных параметров, позволяющих учесть положение «рабочей точки» эндотелиальной 
регуляции на предокклюзионном участке пробы.

Результаты исследований. Предложен способ учета влияния центральной регуляции тонуса артериальных сосудов на оцен-
ку функции эндотелия, с использованием данных о постокклюзионной вазоконстрикции артериальных сосудов, возникающей 
в пробе реактивной гиперемии сразу же после снятия окклюзии.

Выводы. Для повышения точности оценки функции эндотелия, наряду с учетом изменений параметров центральной гемоди-
намики и системы центральной регуляции тонуса артериальных сосудов на протяжении пробы реактивной гиперемии, необходим 
учет положения рабочей точки эндотелиальной регуляции на предокклюзионном участке пробы.

Ключевые слова: оценка функции эндотелия; реографические данные; источники погрешности; метод D. Celermajer; «рабочая 
точка» эндотелиальной регуляции.

1. Введение лучаемых результатов и существенно повышает погрешность 
оценки функции эндотелия, создавая иллюзию высокой 
зависимости результата оценки от оператора. Это основная 
причина, препятствующая широкому использованию метода 
D. Сelermajer на практике.

Однако, как показали наши исследования, и в методике 
D. Сelermajer, и в предложенной нами новой методике [3], 
не учитывается еще один чрезвычайно важный фактор — цен-
тральная регуляция тонуса исследуемых артериальных сосу-
дов на предокклюзионном участке пробы, и уже имеющийся 
на этом временном участке  корректирующий вклад локальной 
эндотелиальной регуляции. 

Известно [4, 5],что эндотелиальная (локальная, поток-
зависимая) регуляция сосудистого тонуса осуществляется 
на фоне центральной регуляции, и эндотелий корректи-
рует работу центральных механизмов регуляции тонуса, 
подстраивая кровоток в сосудах к местным условиям 
конкретных сосудистых регионов. Благодаря этому обе-
спечивается минимизация энергетических затрат миокар-
да на транспорт крови от аорты до конкретных регионов 
периферии, функционирующих при различных уровнях 
кровоснабжения.

Предположим, что в условиях физиологического покоя 
пациента эндотелий сосудов какого-то конкретного региона 
вырабатывал определенный уровень оксида азота, совместно 
с системой центральной регуляции тонуса обеспечивающий 
оптимальный диаметр артериальных сосудов и оптимальную 
скорость кровотока в них. При изменении условий суще-
ствования организма кровоток в артериях будет изменяться, 
будут изменяться параметры системы центральной регуляции 

В работе [1] был проведен детальный анализ основных ис-
точников погрешности оценки функции эндотелия по методу
D. Celermajer [2], показавший невозможность повышения точ-
ности измерений без учета воздействия всего комплекса причин, 
приводящих к изменению диаметра исследуемых артериальных 
сосудов в пробе реактивной гиперемии и нитроглицериновой 
пробе. В качестве решения проблемы, в работе [3] было предло-
жено использование реографических данных для оценки изме-
нения эластичности артериальных сосудов в указанных пробах. 
Предложенная методика позволила отказаться от использования 
ультразвуковой системы (УЗС) высокого разрешения и заменить 
ее существенно более доступным реографом. Это упростило 
исследование, сделало его более комфортным для пациента, 
исключило влияние на точность оценки функции эндотелия 
изменений трансмурального давления в артериях исследуемой 
конечности на протяжении пробы (вследствие изменения пери-
ферического сопротивления региона под влиянием окклюзии 
или нитроглицерина, и изменения параметров центральной ге-
модинамики). Предложенная методика исключила воздействие 
вариаций параметров системы центральной регуляции тонуса 
сосудов (СЦРТС) на оценку функции эндотелия.

Совершенно очевидно, что судить об эндотелиальной 
регуляции эластичности артериальной стенки по изменению 
диаметра сосуда (как предложил D. Сelermajer) можно только 
лишь при условии неизменности трансмурального давления 
в сосуде и отсутствии иных причин, влияющих на его тонус.

К сожалению, данные моменты не учитываются в методике 
D. Сelermajer, что приводит к значительному разбросу по-
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тонуса, параметры локальной эндотелиальной регуляции, 
и уровень выделяемого эндотелием оксида азота. В опреде-
ленных условиях этот уровень может стать существенно выше, 
в других — существенно ниже некоторого базального уровня, 
определяющего обычное положение «рабочей точки» на регу-
лировочной кривой эндотелиальной регуляции (зависимость 
уровня выделяемого эндотелием оксида азота от напряжения 
сдвига на нем).

Все зависит от адекватности (по отношению к данному кон-
кретному региону) установившихся параметров системы цен-
тральной регуляции тонуса сосудов. При наличии параллельно 
работающей СЦРТС, нельзя оценивать сосудодвигательную 
функцию эндотелия, только лишь определяя изменение 
диаметра артерии вследствие реактивной гиперемии, по от-
ношению к ее диаметру в состоянии покоя.

В некоторых случаях у пациентов, еще в покое (до окклю-
зии), количество выделяемого эндотелием оксида азота может 
быть уже велико, поскольку существует необходимость суще-
ственной коррекции тонуса артериальных сосудов в сторону 
вазодилатации, из-за неадекватности центральной регуляции 
тонуса сосудов этого региона до окклюзии. Тогда возможности 
дополнительного постокклюзионного увеличения количества 
оксида азота будут весьма ограничены. В пробе реактивной 
гиперемии будет получен эффект дисфункции эндотелия, 
хотя истинная причина малого увеличения диаметра артерии 
в данном случае определяется исходным смещением «рабочей 
точки» эндотелиальной регуляции (на предокклюзионном 
участке пробы) в сторону вазодилатации.

В других случаях, в покое (до окклюзии), количество вы-
деляемого эндотелием оксида азота может быть заниженным 
(корректируя СЦРТС, эндотелий работал как вазоконстриктор), 
и возможности его дополнительного постокклюзионного 
увеличения будут велики. В этом случае в пробе реактивной 
гиперемии будет получен эффект значительного увеличения 
диаметра артерии, эффект превосходной функции эндотелия, 
но, не благодаря истинным свойствам эндотелия, а в резуль-
тате исходного смещения «рабочей точки» эндотелиальной 
регуляции на предокклюзионном участке пробы, но уже 
в сторону вазоконстрикции.

Очевидно, подобный эффект может возникать и при 
использовании пациентом некоторых медикаментозных 
средств, например, нитроглицерина. Наличие нитроглице-
рина в крови пациента приведет к увеличению количества 
оксида азота, вырабатываемого эндотелием на фоновом 
участке пробы. В этом случае дополнительное приращение 
диаметра сосуда в пробе реактивной гиперемии будет мень-
ше, хотя состояние эндотелия пациента может быть вполне 
удовлетворительным.

Таким образом, не имея информации о вкладе централь-
ной регуляции тонуса в положение «рабочей точки» эндо-
телиальной регуляции в конкретных условиях у пациента, 
не зная смещения «рабочей точки» эндотелиальной регуляции 
в предокклюзионный период относительно стандартного 
уровня выделяемого оксида азота, нельзя судить о состоянии 
эндотелия по изменению диаметра сосуда в пробе реактивной 
гиперемии.

3. Методология исследования.
Результаты

2. Цель работы
Целью настоящей работы является рассмотрение влияния 

центральной регуляции тонуса артериальных сосудов на оцен-
ку функции эндотелия, выбор и обоснование информацион-
ных параметров, минимизирующих зависимость результата 
оценки функции эндотелия от положения «рабочей точки» 
эндотелиальной регуляции на фоновом участке пробы.

3.1. «Рабочая точка» эндотелиальной 
регуляции

Известно [5], что функция эндотелия в состоянии физиоло-
гической нормы — регулировать все вырабатываемые биологи-
чески активные вещества таким образом, чтобы кровоток в кон-
кретном органе был адекватен уровню его обмена веществ. Этот 
механизм — локальный, и он играет решающую роль в перерас-
пределении кровотока между регионами, обеспечивая их адек-
ватное кровоснабжение при минимальной нагрузке на сердце 
и при единой системе центральной регуляции тонуса.

Однако, эндотелий выполняет и защитную функцию, пре-
пятствуя потере крови в критических ситуациях, вызывая спазм 
сосуда и образование сгустков — тромбов, «заплат». Нормаль-
но функционирующий эндотелий обладает способностью 
поддерживать равновесие между двумя антагонистическими 
процессами, регулируя местный кровоток и состояние гемо-
стаза соответственно уровню обмена веществ данного региона 
и состоянию сосуда. Гемостаз и местное кровоснабжение 
регулируются эндотелием одновременно: антикоагулянты 
являются и вазодилататорами, а коагулянты — констрикто-
рами. В каждом конкретном случае результат определяется 
концентрацией синтезируемых эндотелием веществ, между 
которыми устанавливается строгое соответствие [5].

В физиологических условиях эндотелиальный баланс («ра-
бочая точка» эндотелиальной регуляции) сдвинут в сторону 
поддержания вазодилатации. При воздействии различных 
повреждающих факторов (механических, инфекционных, 
обменных, и т. п.) способность эндотелиальных клеток осво-
бождать релаксирующие факторы уменьшается («рабочая 
точка» эндотелиальной регуляции сдвигается в область 
вазоконстрикции), тогда как образование сосудосуживаю-
щих факторов сохраняется или, даже, увеличивается. Для 
предотвращения кровопотери создаваемая эндотелием 
вазоконстрикция должна приводить к очень значительному 
уменьшению диаметра сосуда. 

Известно [6, 7], что объемный кровоток в сосуде при по-
стоянном градиенте давления изменяется пропорционально 
четвертой степени радиуса сосуда. Достаточно увеличить 
диаметр сосуда на 20% чтобы увеличить объемный кровоток 
вдвое. При уменьшении диаметра сосуда на 50% объемный 
кровоток уменьшается почти в двадцать раз. Примерно таким 
и есть должный динамический диапазон изменения диаметра 
артериального сосуда при эндотелиальной регуляции его то-
нуса: +(10  20)% относительно базального уровня — в сторону 
вазодилатации, и –(40  60)% — в сторону вазоконстрикции. 
Однако, если в результате неадекватности центральной регу-
ляции тонуса (для конкретного локального региона) «рабочая 
точка» эндотелиальной регуляции на предокклюзионном 
участке сдвинулась в область вазоконстрикции (количество 
вырабатываемого оксида азота в предокклюзионный период 
снизилось), то в пробе реактивной гиперемии может быть 
получено и значительно большее увеличение диаметра со-
суда — 30–40%. Если «рабочая точка» эндотелиальной ре-
гуляции существенно сдвинулась в область вазодилатации 
(количество вырабатываемого оксида азота в предокклюзион-
ный период повысилось), то в пробе реактивной гиперемии, 
даже при нормальной функции эндотелия, не будет получено 
увеличение диаметра сосуда даже на 5%.

Таким образом, значительное постокклюзионное увели-
чение диаметра артериального сосуда в пробе реактивной 
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гиперемии еще не означает хорошей функции эндотелия, как 
не говорит о его дисфункции и малое увеличение диаметра 
артерии. 

Для верной интерпретации данных пробы реактивной 
гиперемии о степени изменения диаметра артерии нужно 
знать исходное положение «рабочей точки» эндотелиальной 
регуляции в предокклюзионный период, уровень выделяемого 
эндотелием оксида азота.

Серьезный недостаток методики D. Сelermajer, по нашему 
мнению, состоит именно в том, что в ней не учитывается уро-
вень выделяемого эндотелием оксида азота в предокклюзи-
онный период пробы.

что и характеризует функцию эндотелия. Снижение функции 
эндотелия приводит к сужению «динамического диапазона» 
эндотелиальной регуляции тонуса и к сползанию базальной 
«рабочей точки» в сторону вазоконстрикции, что эквивалентно 
повышению ригидности артериального сосуда.

Кроме того, предлагаемый подход позволяет определить 
фоновое положение «рабочей точки» эндотелиальной регуля-
ции тонуса (базальный уровень эндотелиальной регуляции). 
Это позволяет оценить адекватность центральной регуляции 
тонуса для данного сосудистого региона в данных условиях. 
В свою очередь, это может подсказать способ дальнейшего 
воздействия на сердечно-сосудистую систему для последую-
щей необходимой коррекции. 

Для пояснения сказанного, рассмотрим представленные 
здесь рисунки (рис. 1–рис. 6а). На рис. 1 и рис. 2 в сжатом 
временном масштабе показаны зарегистрированные в пробе 
реактивной гиперемии реограммы правого (первые графики) 
и левого (третьи графики) предплечий пациента (мужчина, 
70 лет, клинических проявлений сердечно-сосудистых за-
болеваний и атеросклероза нет), и высокочастотные (ВЧ) 
составляющие этих реограмм (вторые и четвертые графики 
рис. 1 и рис. 2) [8].

Рис.1 отображает закон изменения текущих амплитуд 
зарегистрированных реосигналов и их ВЧ составляющих 
на протяжении пробы. Как видно, амплитуды реосигналов, 
и амплитуды их ВЧ составляющих существенно изменяются 
с течением времени, хотя пациент находился в неизменном 
состоянии физиологического покоя. На рис. 2 представлен 
результат работы алгоритма коррекции амплитуд ВЧ состав-
ляющих сигналов, устраняющий зависимость амплитуды ВЧ 
составляющей реосигнала левого предплечья от изменений 
параметров центральной гемодинамики (ЦГ), и системы 
центральной регуляции тонуса сосудов на протяжении пробы 
реактивной гиперемии. Это было подробно рассмотрено нами 
в работе [3], где было показано, как решается задача устране-
ния влияния изменений параметров ЦГ и СЦРТС на протяжении 
пробы реактивной гиперемии на оценку функции эндотелия.

Как видно на рис. 2, амплитуда ВЧ составляющей реограммы 
правого предплечья в результате преобразования стала совер-
шенно стабильной. Это обусловлено тем, что именно по измене-
нию амплитуды ВЧ составляющей реограммы правого предпле-
чья определялось влияние центральной гемодинамики и СЦРТС

3.2. Обоснование возможности оценки 
функции эндотелия с использованием 
«динамического диапазона»
эндотелиальной регуляции тонуса
артериальных сосудов

Значительно более устойчивым параметром, характеризую-
щим функцию эндотелия, по нашему мнению, может служить 
«динамический диапазон» эндотелиальной регуляции тонуса 
сосуда, определяемый как процент снижения эластичности ар-
териальной стенки при эндотелиальной регуляции его тонуса 
от состояния максимальной вазодилатации до состояния мак-
симальной вазоконстрикции. Проба реактивной гиперемии 
дает такую возможность, провоцируя эндотелий проявлять как 
свои максимально вазоконстрикторные свойства (сразу же по-
сле снятия окклюзии), так и максимально вазодилататорные 
(к моменту максимума ВЧ составляющей реосигнала на пост-
окклюзионном временном интервале) [1,3]. При переходе 
к «динамическому диапазону» эндотелиальной регуляции 
тонуса, во-первых, исключается зависимость от предок-
клюзионного уровня эндотелиальной регуляции, связанная 
с состоянием системы центральной регуляции тонуса, и, во-
вторых, создается возможность оценки границ именно эндоте-
лиальной регуляции тонуса сосуда, от полной эндотелиальной лиальной регуляции тонуса сосуда, от полной эндотелиальной лиальной
вазодилатации до полной эндотелиальной вазоконстрикции, 

Рис. 1. Зарегистрированные реограммы предплечий пациента и их ВЧ составляющие.
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Рис. 2. Реограммы, с нормализованными амплитудами ВЧ составляющих.

Рис. 3. Усредненные реограммы предплечий и их ВЧ
составляющие, бледные графики — левое предплечье.

Рис. 4. Усредненные реограммы предплечий и их ВЧ
составляющие, бледные графики — левое предплечье
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на изменение диаметров артериальных сосудов правого 
и левого предплечий на протяжении пробы, и осуществлялась 
нейтрализация этого влияния.

Что касается амплитуды ВЧ составляющей реограммы левого 
предплечья, то на рис. 2 видно ее существенное изменение за 
счет эндотелиальной регуляции (сразу же после снятия окклю-
зии), и незначительные остаточные изменения, за счет не пол-
ной идентичности влияния центральной гемодинамики и СЦРТС 
на артериальные сосуды правого и левого предплечий.

Как показано ранее [3], абсолютно у всех обследованных 
нами пациентов наблюдалось резкое падение амплитуды ВЧ со-
ставляющей реосигнала непосредственно после снятия окклюзии 
и ее медленное нарастание в постокклюзионный период. Это объя-
сняется тем, что окклюзия артерий плеча полностью прерывает 
кровоток в предплечье, напряжение сдвига на эндотелиальных 
клетках падает, количество выделяемого эндотелием оксида азота 
резко уменьшается, что приводит к повышению ригидности стенок 
артерий региона. Этим и объясняется малая амплитуда ВЧ состав-
ляющей реограммы непосредственно после снятия окклюзии.

Оценка степени снижения амплитуды ВЧ составляющей 
реосигнала на постокклюзионном временном интервале 

(сразу же после снятия окклюзии) относительно ее значения на 
фоновом участке пробы, позволяет определить максимальную 
вазоконстрикторную способность эндотелия по отношению к 
создаваемому им тонусу на предокклюзионном участке про-
бы. Для этого нужно воспользоваться предложенной в [3] 
методикой оценкии изменения тонуса сосудов вследствие 
эндотелиальной регуляции, но при этом использовать входные 
данные, относящиеся к временному интервалу максимальной 
вазоконстрикции артериальных сосудов.

На рис. 2 серыми вертикальными полосами обозначены 
все информационно значимые временные интервалы про-
бы реактивной гиперемии. Самая левая полоса определяет 
предокклюзионный (фоновый) временной участок пробы, 
по отношению к которому будут рассчитываться изменения 
диаметра артериального сосуда на временных интервалах 
максимальной вазоконстрикции и максимальной вазодила-
тации. Средняя серая полоса на рис. 2 показывает временной 
интервал максимальной постокклюзионной вазоконстрикции. 
Амплитуда ВЧ составляющей реограммы после снятия окклю-
зии нарастает достаточно быстро, поэтому этот временной 
интервал усреднения существенно короче, чем фоновый,

Рис. 5. Усредненные реограммы предплечий и их ВЧ
составляющие, бледные графики — левое предплечье.

Рис. 6. Усредненные реограммы предплечий и их ВЧ
составляющие, бледные графики — левое предплечье.
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или интервал максимальной вазодилатации. Наконец, самая
правая серая полоса показывает временной интервал максималь-
ной вазодилатации артерий предплечья левой конечности.

На рис. 3–рис. 6 представлены результаты четырех ис-
следований функции эндотелия одного и того же пациента, 
выполненных на протяжении полутора месяцев (всего за это 
время было проведено 33 исследования этого пациента). 
Реограммы регистрировались в разные дни, но в одинаковых 
условиях физиологического покоя пациента. Пациент не при-
нимал никаких препаратов, и на протяжении полутора месяцев 
вел стандартный для него образ жизни.

На каждом из рисунков (рис. 3–рис. 6) представлены по три 
группы усредненных реограмм правого и левого предплечий, 
отображающих различные временные участки проб реактив-
ной гиперемии; участки, выделенные на рис. 1 и рис. 2 (для 
одной из проб) вертикальными серыми полосами.

Первые две строки графиков на рисунках — фоновые 
участки проб. Верхняя строка — реограммы левого и правого 
предплечий, нижняя — их ВЧ составляющие [8]. Более бледные 
кривые — предплечье левой конечности (с манжеткой).

Третья и четвертая строки графиков представляют временные 
участки проб, непосредственно после снятия окклюзии, участки 
максимальной постокклюзионной вазоконстрикции артериаль-
ных сосудов предплечья левой конечности (Пост Оккл. ВК). 

Пятая и шестая строки графиков — участки максимальной 
постокклюзионной вазодилатации сосудов предплечья левой 
конечности (Пост Оккл. ВД). 

В нижней части рисунков расположены таблицы рассчи-
танных параметров:

PRVcPRVcP и PRVdPRVdP  — относительные изменения усредненной ам-
плитуды ВЧ составляющей реосигнала левого предплечья 
[3] на временных участках максимальной вазоконстрикции 
(Vc) и максимальной вазодилатации (VdVdV ) по отношению 
к усредненной амплитуде ВЧ составляющей реосигнала левого
предплечья на фоновом участке пробы;

βeVc и βeVd — корень квадратный из отношения усредненной 
амплитуды ВЧ составляющей реосигнала правого предплечья
[3] на временных участках максимальной вазоконстрикции
(Vc) и максимальной вазодилатации (VdVdV ) левого предплечья, 
к усредненной амплитуде ВЧ составляющей реосигнала право-
го предплечья на фоновом участке пробы;го предплечья на фоновом участке пробы;го предплечья

PUVc(%) и PUVd(%) — пересчитанные [3] к методике D. Сeler-
majer параметры (PУЗИ), определяющие степень изменения 
эластичности артерий левого предплечья на временных 
участках максимальной вазоконстрикции (Vc) и максимальной 
вазодилатации (VdVdV ), по отношению к эластичности артерий 
левого предплечья на фоновом участке пробы;

PUVc/PUVd — параметр, определяющий фоновое положение 
«рабочей точки» на регулировочной кривой эндотелиальной 
регуляции;

PdrPdrP (%) — «динамический диапазон» эндотелиальной регуля-
ции тонуса артериальных сосудов; параметр, определяющий 
процент уменьшения эластичности артериальных сосудов 
левого предплечья на временном участке максимальной ва-
зоконстрикции по отношению к их эластичности на временном 
участке максимальной вазодилатации.

Рис. 3а–рис. 6а в увеличенном масштабе представляют 
полученные результаты расчета описанных выше информа-
ционных параметров, выполненных для выбранных четырех 
исследований пациента, в серии из 33 исследований, про-
веденных нами на протяжении полутора месяцев.

Несмотря на то, что все четыре исследования проводились 
в одно и то же время (утром), и пациент соблюдал все предпи-
санные рекомендации, которые должны были бы обеспечить 
стабильность его физиологического состояния, большинство 
рассчитанных информационных параметров, представленных 
на рис. 3а–рис. 6а, отличаются друг от друга.

Очевидно, физиологическое состояние покоя пациента 
было лишь относительно стабильным состоянием, при кото-
ром параметры сердечно-сосудистой системы все-таки были 
не одинаковыми, и менялись в достаточно широких пределах. 
Это не удивительно, поскольку, например, хорошо известно, 
о вариабельности сердечного ритма в состоянии покоя па-
циента. Рис. 1 демонстрирует значительные и непрерывные 
изменения амплитуд регистрируемых реограмм и их ВЧ со-
ставляющих (за счет непрерывного изменения параметров 
центральной гемодинамики и системы центральной регуляции 
тонуса сосудов), хотя пациент находился в состоянии физио-
логического покоя, и т. д. Именно этим, по-видимому, можно 
объяснить и полученные нами в проведенных исследованиях 
существенные изменения параметра PUVd  PУЗИ, характеризу-
ющего по методике D. Сelermajer функцию эндотелия артери-
альных сосудов (от 9,9979% до 25,2251%).

Значительная трудоемкость метода D. Сelermajer, зависи-
мость результата от очень многих дестабилизирующих фак-
торов, рассмотренных нами в работах [1, 3], невозможность 
проведения многократных исследований одного и того же 
пациента в максимально подобных условиях и породили миф 
об «операторозависимости» метода. На самом деле, в данном 
случае «операторозависимость» есть проявление естественной 
вариабельности рассчитываемого по методике D. Сelermajer 
параметра (PУЗИ) в условиях воздействия многочисленных 
дестабилизирующих факторов [1, 3].

Как видно (pис. 3a–pис. 6а), для одного и того же паци-
ента, различия в полученных от исследования к исследова-
нию значениях максимального относительного изменения 
эластичности артерии PUVd в пробах реактивной гиперемии 
(или ее диаметра) весьма велики — от 9,998% до 25,225%. 
Это наибольшие зафиксированные нами отклонения PUVd

в серии из 33 исследований пациента, проведенных в раз-
личные дни в течение полутора месяцев. Полученное среднее 
значение PUVd для этого пациента по всей серии, составило 
12,435%, а среднеквадратичное отклонение — 5,114%. Раз-
брос достаточно велик, коэффициент вариации (отношение 
среднеквадратического отклонения к среднему значению PUVd) 
составил 41%. И это при работе по предложенной в [3] методи-
ке, в которой, по сравнению с классической методикой D. Сeler-
majer, устранена зависимость информационного параметра 
(амплитуды ВЧ составляющей реограммы) от изменений па-
раметров центральной гемодинамики и системы центральной 
регуляции тонуса сосудов на протяжении пробы. Устранена 
также зависимость от изменений трансмурального давления 
в артериальных сосудах под воздействием обязательных пост-
окклюзионных изменений периферического сопротивления 
исследуемого сосудистого региона. По классической методике 
D. Сelermajer разброс был еще больше.

Полученные изменения PUVd можно объяснить только лишь 
влиянием неизбежной вариабельности вклада центральной 
регуляции тонуса сосудов конкретного региона на фоновом 
участке пробы реактивной гиперемии, в конкретных условиях 
проведения каждого отдельного исследования. Необходи-
мость устранения меняющейся от исследования к исследо-
ванию остаточной ошибки центральной регуляции тонуса 
приводит к изменению положения «рабочей точки» эндоте-
лиальной локальной регуляции на фоновом участке пробы, 
к изменению уровня вырабатываемого эндотелием оксида 
азота на этом участке и, как следствие, к изменению величины 
полученного процентного изменения диаметра артериальных 
сосудов в пробе реактивной гиперемии.

Как видно (pис. 3a–pис. 6а), полученная для тех же исследо-
ваний вариация значений «динамического диапазона» эндо-
телиальной регуляции (Pdr) оказалась значительно меньшей. 
По данным pис. 3а–pис. 6а, величина PdrPdrP  менялась от –51,83% dr менялась от –51,83% dr

до –52,95%. Полученное среднее значение Pdr для этого dr для этого dr
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Рис. 3а. Расчетные параметры для ВЧ составляющих реограмм на рис. 3.

Рис. 4а. Расчетные параметры для ВЧ составляющих реограмм на рис.4. 

Рис. 5а. Расчетные параметры для ВЧ составляющих реограмм на рис. 5.

Рис. 6а. Расчетные параметры для ВЧ составляющих реограмм на рис. 6.

 пациента по всей серии из 33 измерений составило –49,06%, 
а среднеквадратичное отклонение — 5,11%. Как видно, рассея-
ние значений предлагаемого нами параметра PdrPdrP  существенно dr существенно dr

меньше (10,4%). Коэффициент вариации, по сравнению с ва-
риацией параметра D. Сelermajer, уменьшился в 4 раза.

Среднее значение параметра PUVc/PUVd, определяющего 
положение «рабочей точки» эндотелиальной регуляции то-
нуса, для этого пациента составило –4,08. Это говорит о том, 
что среднее изменение эластичности артерий (по отношению 
к временному участку фона) при максимальной создаваемой 
эндотелием вазоконстрикции в 4,08 раза больше, чем среднее 
изменение эластичности при максимальной создаваемой 
эндо телием вазодилатации. Относительно диаметра сосуда 
на фоновом участке пробы, диаметр сосуда при максимальной 
вазодилатации, в среднем по 33 исследованиям, увеличивался 
на 12,43%, уменьшался при максимальной вазоконстрик-
ции — на 41,63%. При неизменном артериальном давлении 
объемный кровоток увеличивался бы, примерно, в 2,5 раза, 
а уменьшался — в 10 раз.

В табл. 1 представлены результаты исследований еще че-
тырех пациентов: 

2-й пациент — мужчина, 68 лет, клинических проявлений 
сердечно-сосудистых заболеваний и атеросклероза нет;

3-й пациент — мужчина, 50 лет, клинических проявлений 
сердечно-сосудистых заболеваний и атеросклероза нет;

4-й пациент — мужчина, 70 лет, атеросклероз, артериальная 
гипертензия II степени;

5-й пациент — женщина, 45 лет, клинических проявлений 
сердечно-сосудистых заболеваний и атеросклероза нет.

Среднее значение процента увеличения диаметра артери-
ального сосуда PUVd(%) в пробе реактивной гиперемии у всех 
пациентов превышает 12,43%, и статистически значимо боль-
ше 9% (p 0,001) [9]. В соответствии с методикой D. Сeler majer, 
это позволяет говорить о хорошей функции эндотелия всех 
пациентов (PUVd 9%), хотя по клиническим данным большие 
сомнения вызывает 4-й пациент с атеросклерозом и гиперто-
нией II степени. Сомнения вызывает также отсутствие стати-
стически значимых возрастных изменений функции эндотелия 
у пациентов, особенно при сравнении результатов пациентов 
1, 2 и 4 с пациентом 5.

Следует обратить внимание на высокие значения средне-
квадратичных отклонений PUVd (4,04%–5,21%) для всех паци-
ентов, что при норме на измеряемый параметр PUVdnorma  9%
говорит о значительной вариабельности информационного 
параметра, малой мощности выбранного критерия, и делает 
результат оценки функции эндотелия  весьма  неопределенным. 
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Значимым (p  0,05) можно считать только лишь отличие ре-
зультата 3-го пациента от всех остальных. Остальные пациенты 
имеют статистически одинаковое состояние эндотелия.

Полученные результаты подтверждают преимущества 
предлагаемого нами информационного параметра — Pdr(%) —
«динамического диапазона» эндотелиальной регуляции тону-
са сосудов, как более мощного критерия для оценки функции 
эндотелия.

Исходя из полученных значений этого параметра, можно 
утверждать, что состояние функции эндотелия 1-го и 2-го 
пациентов (мужчины, 70 и 68 лет) практически одинаково 
(Pdr≈–48,5%).

Результаты 3-го пациента (м., 50 л., (PdrPdrP ≈–58%) статистиче-
ски значимо отличаются от результата первых двух пациентов 
(м., 70 и 68 лет, p 0,001), и свидетельствуют о том, что его 
функция эндотелия лучше. Заметим, 3-й пациент моложе 1-го 
и 2-го пациентов.

Результаты 5-го пациента (женщина, 45 лет, клинических 
проявлений сердечно-сосудистых заболеваний и атероскле-
роза нет, более молодая, чем пациенты 1, 2, 3) (PdrPdrP = –74,81%)
статистически значимо отличаются от результатов пациентов 
(м., 70 и 68 лет, p 0,001; м., 50 л., p 0,001) и указывают, что 
ее функция эндотелия — еще лучше.

Что касается пациента 4 (м., 70 лет, атеросклероз, арте-
риальная гипертензияII степени), то предлагаемый нами ин-
формационный параметр (Pdr(%)) указывает на существенное 
снижении функции эндотелия, или, даже, на дисфункцию 
эндотелия (Pdr = –22,74%), хотя параметр D. Сelermajer PUVd(%) 
этого пациента выше нормы (PUVd = 13,38%) и статистически 
не отличается от значений 1-го, 2-го и 5-го пациентов.

Для всех пациентов предлагаемый нами параметр имеет 
существенно меньший коэффициент вариации, большую 
статистическую устойчивость. К сожалению, еще не возможно 
указать диапазон должных значений предлагаемого нами 
параметра Pdr(%), поскольку это требует дополнительной экс-
периментальной проработки.

Еще один предлагаемый нами информационный параметр 
PUVc/PUVd, позволяет уточнить ситуацию с пациентом 3. На осно-
вании полученного среднего значения PdrPdrP = –57,99%, можно 
считать, что функция эндотелия у него лучше, чем у пациентов 1 
и 2, однако, существенное увеличение PUVd(%) у этого пациента 
(18,21%) объясняется не только лучшей функцией эндотелия, 
но и снижением тонуса сосудов исследуемого региона систе-
мой центральной регуляции тонуса на предокклюзионном 
временном участке пробы. Об этом говорит небольшое зна-
чение параметра PUVc/PUVd = –2,88, показывающее смещение 
«рабочей точки» эндотелиальной регуляции тонуса сосудов 
в предокклюзионный период в область вазоконстрикции. 
Это снизило количество вырабатываемого эндотелием оксида 

азота в предокклюзионный период, и позволило существенно 
увеличить его прирост в постокклюзионный период макси-
мальной вазодилатации сосудов (PUVd = 18,21%).

Еще в большей степени это относится к пациенту 4 
(м., 70 лет, атеросклероз, артериальная гипертензия II степе-
ни). По-видимому, воздействие используемых им вазодилата-
торов привело к чрезмерному снижению тонуса артериальных 
сосудов на предокклюзионном участке пробы за счет централь-
ной регуляции тонуса. При эндотелиальной коррекции ско-
рости кровотока «рабочая точка» эндотелиальной регуляции 
существенно сместилась в область вазоконстрикции. Именно 
этим можно объяснить резкое снижение PUVc/PUVd = –0,93
и повышение PUVd = 13,38%, что создает иллюзию хорошей 
функции эндотелия, если ориентироваться на информаци-
онный параметр D. Сelermajer PUVd(%). Предлагаемый нами 
информационный параметр (Pdr(%)) говорит о существенном 
снижении функции эндотелия данного пациента, или, даже, 
о дисфункции эндотелия (Pdr = –22,74%).

Табл. 1. Результаты исследований функции эндотелия.

где: ср.зн. — среднее значение параметра; СКО — среднеквадратичное отклонение.где: ср.зн. — среднее значение параметра; СКО — среднеквадратичное отклонение.г

1-й пациент 2-й пациент 3-й пациент 4-й пациент 5-й пациент

Параметр
м., 70 л м., 68 л. м., 50 л. м., 70 л., АГ ж., 45 л.

ср.зн. СКО ср.зн. СКО ср.зн. СКО ср.зн. СКО ср.зн. СКО

PUVd(%) 12,43 5,11 12,86 4,04 18,21 4,56 13,38 4,41 13,77 5,21

PUVc(%) –41,63 6,26 –41,34 6,25 –50,33 7,98 –12,41 4,49 –71,33 8,11

PUVc/PUVd –4,08 2,09 –3,52 1,18 –2,88 1,50 –0,93 0,68 –5,18 2,59

Pdr(%) –49,06 5,11 –47,98 5,81 –57,99 6,10 –22,74 2,57 –74,81 6,73

3.3. Стандартное положение «рабочей 
точки» эндотелиальной регуляции

Недостаток предложенного подхода мы видим в необхо-
димости разработки нормативной базы для оценки функции 
эндотелия с помощью нового вводимого нами информаци-
онного параметра PdrPdrP (%) («динамический диапазон» эндоте-
лиальной регуляции). Однако, эту проблему можно решить 
и по-другому, вернувшись к параметру D. Сelermajer PUVdРУЗИ, 
но пересчитанному к стандартному положению «рабочей точ-
ки» эндотелиальной регуляции. Иными словами, для любого 
произвольного реально имеющегося положения «рабочей 
точки» эндотелиальной регуляции на фоновом участке про-
бы предлагаем определить параметр D. Сelermajer PUVdРУЗИ

(в соответствии с методикой, изложенной в [3]). Затем пере-
считать его к значению, которое он имел бы при стандартном 
положении «рабочей точки» эндотелиальной регуляции, при ко-
тором отношение ширины диапазона эндотелиальной регуляции 
от базального уровня до уровня максимальной вазоконстрикции 
сосудов в пробе реактивной гиперемии, к ширине диапазона 
эндотелиальной регуляции от базального уровня до уровня мак-
симальной вазодилатации сосудов в той же пробе, будет равно 
некоторому конкретному (стандартному) значению параметра n, 
например, n=N. В этом случае получим нормализованное зна-
чение РУЗИ N, уже не зависящее от исходного положения «рабочей 
точки» эндотелиальной регуляции на фоновом участке пробы. 
Ее положение будет всегда одинаковым, а значение РУЗИ N будет N будет N

зависеть только от «динамического диапазона» эндотелиальной 
регуляции, а, значит, от истинных свойств эндотелия.
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Итак, в работе [3] показано, что после отстройки от влияния 
центральной гемодинамики и СЦРТС (после проведения нор-
мализации), параметр D. Сelermajer РУЗИ следует рассчитывать УЗИ следует рассчитывать УЗИ

в соответствии с соотношением:

где: KNOKNOK  — коэффициент, определяющий эластичность стенки 
артериального сосуда на временном интервале максимальной 
постокклюзионной вазодилатации;
KПKПK — коэффициент, определяющий эластичность стенки ар-
териального сосуда на временном интервале покоя (фона), 
до окклюзии;
PPEOвчPPEOвчP  и βвч — параметры, рассчитываемые по реографическим 
данным фонового временного интервала и временного интер-
вала максимальной постокклюзионной вазодилатации [3].

Как указывалось ранее, для определения «динамического 
диапазона» эндотелиальной регуляции необходимо найти еще 
один параметр, определяющий эластичность стенки артери-
ального сосуда на временном интервале максимальной по-
стокклюзионной вазоконстрикции. Для этого нужно провести 
такие же расчеты, как и для определения РУЗИ на временном УЗИ на временном УЗИ

интервале максимальной постокклюзионной вазодилатации 
артериальных сосудов [3]. Однако, сделать эти расчеты следует 
по данным временного интервала, непосредственно после сня-
тия окклюзии (средний выделенный временной участок на рис. 
1 и рис. 2). В результате, получим уже два значения параметра 
РУЗИ – УЗИ – УЗИ РУЗИмакс и РУЗИмин, рассчитанные по данным временных 
интервалов максимальной постокклюзионной вазодилатации 
и максимальной постокклюзионной вазоконстрикции:

(1)

(2)

где: Kмакс — коэффициент, определяющий эластичность стенки макс — коэффициент, определяющий эластичность стенки макс

артериального сосуда на временном интервале максимальной 
постокклюзионной вазодилатации;
Kмин — коэффициент, определяющий эластичность стенки ар-
териального сосуда на временном интервале максимальной 
постокклюзионной вазоконстрикции;
KФ — коэффициент, определяющий эластичность стенки арте-Ф — коэффициент, определяющий эластичность стенки арте-Ф

риального сосуда на предокклюзионном, фоновом временном 
интервале.

Следует подчеркнуть, что значения всех трех указанных 
коэффициентов определяются совместным влиянием СЦРТС 
и эндотелия. Если из-за особенностей работы СЦРТС для дан-
ного пациента, для данного сосудистого региона и данного 
времени, эндотелию для коррекции тонуса артериальных 
сосудов на фоновом участке пробы пришлось вырабатывать 
совсем мало оксида азота, то его постокклюзионный резерв 
будет велик. По сравнению с KФ, коэффициент Kмакс может 
существенно возрасти за счет возможностей эндотелия в про-
бе реактивной гиперемии. При этом PУЗИмакс будет велик, даже 
при плохом состоянии эндотелия. Следует особо отметить, что 
нельзя не учитывать вклад эндотелия в эластичность артери-
альных сосудов на фоновом участке пробы.

В соответствии с данными выше определениями «динами-
ческого диапазона» эндотелиальной регуляции и параметра 
n, запишем:

(3)

Еще раз подчеркнем, что даже при неизменных свойствах 
эндотелия пациента, определяемых «динамическим диа-
пазоном» эндотелиальной регуляции, т. е., Kмин и Kмакс, от из-
мерения к измерению участие эндотелия в формировании 
KФ и параметра n будет изменяться. Причина этого — необ-
ходимость внесения локальной эндотелиальной поправки 
в работу системы центральной регуляции тонуса для данного 
конкретного региона в данное конкретное время (в среднем 
по всему организму центральная регуляция тонуса может быть 
вполне корректной). Естественно, измеряемый по методике 
D. Сelermajer параметр РУЗИ также с течением времени будет УЗИ также с течением времени будет УЗИ

изменяться, хотя состояние эндотелия будет оставаться неиз-
менным. Вместе с РУЗИ будет изменяться и УЗИ будет изменяться и УЗИ n.

Перейдем теперь к воображаемой, «стандартной рабочей 
точке» N. Предположим, что СЦРТС для исследуемого сосуди-
стого региона работает идеально, и эндотелию не пришлось 
вносить никакой дополнительной коррекции (относитель-
но стандартного, вырабатываемого им базального уровня 
оксида азота). Он вырабатывает количество оксида азота, 
соответствующее стандартному положению «рабочей точки» 
эндотелиальной регуляции, при котором n = N. При этом 
коэффициент KФ, определяющий эластичность стенки артери-
ального сосуда на предокклюзионном, фоновом временном 
интервале, имеет оптимальное значение KФN (определяемое 
требуемым кровоснабжением исследуемого региона), за-
даваемое СЦРТС и стандартным уровнем оксида азота, вы-
деляемого эндотелием.

По аналогии с (3), запишем:

(4)

откуда:

(5)

Запишем соотношения (2) для PУЗИмакс и PУЗИмин в предпо-
ложении, что «рабочая точка» эндотелиальной регуляции 
находится в стандартном положении (n = N)N)N :

(6)

(7)

Из (2) получим:

Кмакс = КФ(PУЗИмакс + 1)

Кмин = КФ(PУЗИмин + 1)

(8)

(9)

Подставив (8) и (9) в (6) и (7), получим окончательные 
соотношения для PУЗИмаксN:

(10)

Итак, получено соотношение для параметра D. Сelermajer, 
определяющее приращение пульсового изменения диаметра 
артериального сосуда в пробе реактивной гиперемии, при 
нормализованном, стандартном положении «рабочей точки» 
эндотелиальной регуляции на предокклюзионном, фоновом 
участке пробы.

С учетом того, что при определении параметров PУЗИмин

и PУЗИмакс было нейтрализовано влияние изменения параметров УЗИмакс было нейтрализовано влияние изменения параметров УЗИмакс
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центральной гемодинамики и СЦРТС на протяжении пробы, 
а исходные данные для нахождения PУЗИмин и PУЗИмакс (амплитуда 
ВЧ составляющей реосигнала) были свободны от влияния по-
стокклюзионного изменения периферического сопротивления 
артериальной системы исследуемого региона, можно утверж-
дать, что сведено к минимуму влияние всех тех объективных 
причин, о которых говорилось в [1 и 3] и в данной работе, 
и которые не позволяли повысить точность оценки функции 
эндотелия при использовании методики D. Сelermajer. Кро-
ме того, значительно снизилась стоимость используемого 
оборудования (УЗ система высокого разрешения заменена 
реографом), снизились требования к квалификации прово-
дящих исследование специалистов, и упростилась методика 
исследования.

В колонке 2 для каждого проведенного исследования ука-
зана поправка βВЧвд (б/б/б р), учитывающая влияние изменений 
параметров центральной гемодинамики и СЦРТС на протяже-

ВЧвд

параметров центральной гемодинамики и СЦРТС на протяже-
ВЧвд

нии исследования [3]. Такая поправка рассчитывалась и для 
временного интервала максимальной вазодилатации (βВЧвд), 
и для временного интервала максимальной вазоконстрикции 

ВЧвд

и для временного интервала максимальной вазоконстрикции 
ВЧвд

(βВЧвк). Характер изменения этих показателей примерно одина-
ков, поэтому в таблице приведен лишь один из них. 

В колонке 3 приведены значения классического параметра 
D. Сelermajer РУЗИ(%), рассчитанного без коррекции влияния 
изменений параметров центральной гемодинамики и СЦРТС 
на протяжении исследования, и без приведения результата 
к стандартному положению «рабочей точки эндотелиальной 
регуляции». 

В колонке 4 приведены значения параметра D. Сelermajer 
РУЗИмакс(%), с коррекцией влияния изменений параметров цен-
тральной гемодинамики и СЦРТС на протяжении исследова-
ния, но без приведения результата к стандартному положению 
«рабочей точки» эндотелиальной регуляции.

Колонка 5 демонстрирует изменение положения «рабо-
чей точки» эндотелиальной регуляции (параметр «–n») от 
исследования к исследованию. Как указывалось выше, па-
раметр «–n» (б/р) определяется отношением ширины зоны 
от положения «рабочей точки» на фоновом участке пробы 
реактивной гиперемии до ее положения на временном ин-
тервале максимальной вазоконстрикции, к ширине зоны от 
положения «рабочей точки» на фоновом участке пробы реак-
тивной гиперемии до ее положения на временном интервале 
максимальной вазодилатации:

4. Экспериментальная
проверка, обсуждение
результатов, выводы

Экспериментальная проверка предлагаемого способа 
оценки функции эндотелия проводилась на группе пациен-
тов с различным состоянием эндотелия. Основное внимание 
уделялось оценке стабильности получаемых результатов для 
каждого пациента. При этом мы предполагаем, что на протя-
жении проводимого цикла исследований состояние эндотелия 
пациентов изменялось незначительно.

В табл. 2 приведены результаты 9 исследований (про-
веденных на протяжении трех недель) одного из пациентов 
(мужчина, 64 года, с гипертонией I ст.).

№ иссл. βВЧвд (б/р) РУЗИ % РУЗИмакс % –n (б/р) РУЗИмаксN%

1 2 3 4 5 6

1 1,02 16,64 14,16 1,44 7,21

2 1,09 28,52 17,38 0,99 7,01

3 1,17 17,54 0,01 3251 7,32

4 1,08 21,44 12,35 1,97 7,83

5 1,04 17,70 12,97 1,77 7,62

6 1,03 –8,64 –11,45 –3,35 7,23

7 1,11 13,00 1,57 19,65 7,64

8 1,11 7,65 -2,93 –11,35 7,48

9 0,98 10,04 12,26 2,04 7,95

ср.зн. 1,07 13,766 6,258 7,477

СКО 0,058 10,419 9,768 0,310

KV 0,054 0,757 1,561 0,041

см.ср.зн. 84,1% –16,3%

Табл. 2. Результаты 9 исследований функции эндотелия (проведенных на протяжении
трех недель) одного из пациентов (мужчина, 64 года, с гипертонией I ст.).

где: ср.зн. — среднее значение параметра; СКО — среднеквадратичное отклонение; KV —коэффициент вариации; где: ср.зн. — среднее значение параметра; СКО — среднеквадратичное отклонение; KV —коэффициент вариации; г
см.ср.зн. — смещение среднего значения параметра по данным колонок 3 и 4 относительно данных колонки 6.
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Поскольку обычно Kмакс – KФ  0, а Kмин – KФ  0, то, как 
правило, n < 0, т. е., указанное в табл. 1 «– n» > 0, однако, если 
Kмакс – KФ 0, то в таблице появятся отрицательные значения 
параметра «– n» (исследования 6 и 8).

Наконец, в колонке 6 приведено окончательное значение пара-
метра D. Сelermajer РУЗИмаксN (%), с учетом нейтрализации влияния 
всех, рассмотренных ранее, дестабилизирующих факторов.

Как следует из данных столбцов 2 и 3, большим отклоне-
ниям βВЧвд относительно единицы соответствуют и большие ВЧвд относительно единицы соответствуют и большие ВЧвд

отклонения РУЗИ относительно УЗИ относительно УЗИ РУЗИмакс, что полностью соот-
ветствует выводам работы [3]. 

Параметр РУЗИ (3-я колонка) определяется так же, как УЗИ (3-я колонка) определяется так же, как УЗИ

и в методе D. Сelermajer, т. е., без какой-либо коррекции 
влияния дестабилизирующих факторов. Как видно, этому 
параметру свойственна большая вариабельность получаемых 
значений (KV = 0,757) и, кроме того, полученное среднее 
значение РУЗИ смещено относительно среднего значенияУЗИ смещено относительно среднего значенияУЗИ

РУЗИмаксN на 84,1%. И первый, и второй результат, объясняется УЗИмаксN на 84,1%. И первый, и второй результат, объясняется УЗИмаксN

принципиально не устранимым в методе D. Сelermajer вли-
янием изменения параметров центральной гемодинамики 
и СЦРТС на протяжении пробы, и изменением от исследования 
к исследованию положения «рабочей точки» эндотелиальной 
регуляции. Как видно, для 6-го исследования получилось 
даже отрицательное значение РУЗИ, что обычно трактуется как 
глубокая дисфункция эндотелия.

Параметр РУЗИмакс (4-я колонка) определяется после кор-
рекции влияния изменения параметров центральной гемо-
динамики и СЦРТС на протяжении пробы, но без приведения 
«рабочей точки» эндотелиальной регуляции к стандартному 
положению (–n = –N = 3,5). Как видно, в данном конкрет-
ном случае этот параметр имеет еще большую вариабельность 
(KV = 1,561), чем РУЗИ. Уже для двух исследований (6 и 8) 
мы имеем отрицательные значения параметра, хотя смещение 
среднего значения параметра стало меньше, –16,3%.

Заметим, что при переходе от РУЗИ к УЗИ к УЗИ РУЗИмакс не следует 
ожидать обязательного улучшения качества оценки функ-
ции эндотелия, поскольку влияние изменений параметров 
центральной гемодинамики и СЦРТС на протяжении про-
бы, и влияние изменения положения «рабочей точки» эн-
дотелиальной регуляции от исследования к исследованию 
не коррелированы, а рассматриваемые дестабилизирующие 
факторы — независимы. Иногда их дестабилизирующие воз-
действия могут нейтрализовать друг друга, иногда ухудшить 
качество оценки. Безусловно, в другой серии измерений этого 
же пациента или в исследованиях другого пациента можно  
будет увидеть иную картину.

Данные в колонке 5 показывают, как сильно менялось поло-
жение «рабочей точки» эндотелиальной регуляции от исследо-
вания к исследованию, хотя они проводились в одних и тех же 
условиях. Например, в исследовании 3 параметр –n = 3251. 
Это означает, что еще на фоновом участке пробы эндотелий 
вырабатывал практически максимальное количество оксида 
азота, которое он был способен выработать. В результате 
реактивной гиперемии было получено очень незначительное 
приращение эластичности сосуда (РУЗИмакс = УЗИмакс = УЗИмакс 0,01%), в связи с чем 
ширина диапазона изменения тонуса сосудов в сторону вазо-
констрикции в пробе реактивной гиперемии оказалась в 3251 
раз больше ширины диапазона в сторону вазодилатации. 

В исследованиях 6 и 8 были получены отрицательные 
значения параметра –n. Означает ли это, что в результате 
реактивной гиперемии эластичность артериальной стенки 
снизилась? Как это объяснить? По нашему мнению она не сни-
зилась. В проведенных нами многочисленных экспериментах 
постоянно наблюдалась одна и та же особенность изменения 
эластичности сосудов в пробе реактивной гиперемии. После 
снятия окклюзии идут два параллельных процесса — относи-
тельно быстрое увеличение эластичности от минимума до мак-

симума (за 1,5–3 минуты), с последующим медленным спадом 
(в течение 3–5 минут) до фонового значения, и параллельное 
очень медленное незначительное увеличение эластичности 
на протяжении 8–12 минут, до восстановления исходного 
предокклюзионного значения. Если на предокклюзионном 
участке пробы эндотелий уже вырабатывал максимальное 
количество оксида азота, то быстрого увеличения эластичности 
после снятия окклюзии не будет (как не будет и последующего 
относительно быстрого снижения). Останется только лишь 
процесс медленного восстановления эластичности до предок-
клюзионного уровня. Понятно, что на временном интервале 
ожидаемого максимума эластичности сосудов (1,5–3 ми-
нуты после снятия окклюзии), она еще не успевает вырасти 
до предокклюзионного уровня, что и порождает иллюзию 
извращенной реакции эндотелия — снижения эластичности 
в качестве реакции на реактивную гиперемию.

Наконец, 6-я колонка показывает истинное значение пара-
метра РУЗИ – УЗИ – УЗИ РУЗИмаксN, получаемое после нейтрализации влияния 
всех выявленных дестабилизирующих факторов. Следует от-
метить малый разброс полученных в данном цикле исследо-
ваний значений РУЗИмаксN. При среднем значении параметра
РУЗИмаксN = 7,477%, СКО по результатам 9 исследований оказа-
лось равным 0,310%, а коэффициент вариации KV= 0,041.
Мы считаем, что это очень стабильный результат оценки функ-
ции эндотелия.

В таб. 3 и таб. 4 приведены результаты обследований еще 
11 пациентов.

В первой колонке таблиц — номер пациента в группе. 
В колонках 2, 3, 4 и 5 указан пол, возраст пациента, количе-
ство проведенных исследований и имеющаяся СС патология 
пациента. В колонках 6, 7 и 8 — результаты оценки ФЭ, по-
лученные с использованием методики D. Celermajer, без ка-
кой-либо коррекции влияния дестабилизирующих факторов. 
В колонке 6 приведены средние значения параметра РУЗИ для УЗИ для УЗИ

каждого пациента, полученные по результатам проведенных 
исследований. В колонке 7 — значения среднеквадратических 
отклонений (СКО), а в колонке 8 указано смещение РУЗИ отно-УЗИ отно-УЗИ

сительно наиболее точной оценки ФЭ для каждого пациента, 
приведенной в колонке 12.

Колонки 9, 10 и 11 таб. 4 показывают те же параметры, 
но полученные после нейтрализации влияния изменений па-
раметров центральной гемодинамики и СЦРТС на протяжении 
исследования. Как видно из сравнения данных в колонках 7 
и 10, и в колонках 8 и 11, для некоторых пациентов проведенная 
нейтрализация привела к улучшению оценки функции эндоте-
лия, хотя, как мы говорили выше, это вовсе не обязательно. 

В колонках 12 и 13 представлены результаты, полученные 
после приведения измеряемых параметров к значениям, по-
лучаемым при стандартизации положения «рабочей точки» 
эндотелиальной регуляции» в пределах найденного «дина-
мического диапазона» эндотелиальной регуляции. Как видно, 
абсолютно для всех пациентов колонка 13 демонстрирует наи-
меньшие значения СКО (по сравнению с данными колонок 7 
и 10), что позволяет говорить о наилучшей оценке функции 
эндотелия, приведенной для каждого пациента в колонке 12. 

Следует обратить внимание на данные пациентов 11 и 12. 
Методика D. Celermajer дает вполне благополучные результаты 
оценки функции эндотелия для этих пациентов (13,776% и 18,5-
31%), тогда как уточненные результаты, учитывающие влияние 
центральной гемодинамики, СЦРТС и положение «рабочей 
точки эндотелиальной регуляции», показывают существенное 
снижение функции эндотелия этих пациентов (7,477% и 5,31%).
Как видно, методика D. Celermajer дает не только больший коэф-
фициент вариации получаемых данных, но может приводить к 
смещению средней оценки функции эндотелия, соизмеримому 
с величиной должного значения информационного параметра, 
что является причиной ошибочной интерпретации результата.
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Табл. 3. Результаты оценки функции эндотелия, полученные с использованием методики D. Celermajer, 
без какой-либо коррекции влияния дестабилизирующих факторов.

Табл. 4. Результаты оценки функции эндотелия, полученные после нейтрализации влияния измене-
ний параметров центральной гемодинамики и СЦРТС, и после стандартизации положения «рабочей 

точки» эндотелиальной регуляции.

№ пол возр.
(лет)

кол-во
иссл. патология методика D. Celermajer

ср.зн.РУЗИ(%) СКО РУЗИ(%)
см.ср.зн.

(%)

1 2 3 4 5 6 7 8

1 м 71 29 - 16,064 6,250 36,5%

2 м 70 29 - 19,971 13,674 71,4%

3 м 69 15 - 21,193 8,386 66,4%

4 м 68 15 - 15,346 6,190 37,5%

5 м 52 29 - 19,822 7,733 34,9%

6 м 50 29 - 21,960 8,035 58,4%

7 ж 45 10 - 22,359 12,586 22,5%

8 ж 45 10 - 29,015 19,984 136,4%

9 ж 45 10 - 20,259 5,966 59%

10 м 40 10 - 17,399 6,671 43,5%

11 м 64 9 АГ I ст. 13,776 10,419 84,1%

12 м 71 10 АГ II ст. 18,531 8,465 248,9%

где: ср. зн. – среднее значение параметра; СКО — среднеквадратическое отклонение; см.ср.зн.(%) — смещение где: ср. зн. – среднее значение параметра; СКО — среднеквадратическое отклонение; см.ср.зн.(%) — смещение г
среднее значение параметра относительно наиболее точной его оценки.

№ с поправкой на ЦГ и СЦРТС с поправкой на СПРТ

ср.зн.РУЗИмакс(%)
СКО

РУЗИмакс(%)
см.ср.зн.

(%)
ср.зн.

РУЗИмаксN(%)
СКО

РУЗИмаксN(%)

1 9 10 11 12 13

1 10,582 4,144 –10,1% 11,767 1,235

2 14,619 8,433 25,5% 11,651 1,127

3 15,360 4,166 20,6% 12,737 1,381

4 10,721 2,842 –3,9% 11,157 1,518

5 16,499 5,703 12,3% 14,693 1,873

6 17,709 4,489 27,8% 13,861 2,291

7 17,489 5,525 –4,2% 18,247 2,496

8 21,132 12,240 72,2% 12,274 2,216

9 17,161 3,315 34,7% 12,743 1,255

10 16,494 4,679 36,0% 12,126 1,277

11 6,258 9,768 –16,3% 7,477 0,310

12 13,38 7,423 151,38% 5,31 0,612
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Выводы твержденных объективных результатов, дает возможность 
проводить скрининговые обследования населения и обсле-
дования больших групп пациентов в ходе лечения различных 
сердечно-сосудистых заболеваний, для оптимизации процесса 
лечения и определения его влияния на состояние эндотелия 
артериальных сосудов.

Исследования проводились с соблюдением националь-
ных норм биоэтики и положений Хельсинкской декларации
(в редакции 2013 г.). Авторы статьи — Ю. Е. Батаева, В. А. Ки-
риченко, Т. В. Кульбашевская, В. Г. Сергеев — подтверждают, 
что у них нет конфликта интересов.

Литература

  1. Батаева Ю. Е., Кириченко В. А., Кульбашевский В. В., Сер-
геев В. Г. Метод D. Celermajer и его возможности в оценке 
функции эндотелия. Клин. информ. телемед.Клин. информ. телемед.К  т.12, вып. 13, 
2017, сс. 64–69. doi: 10.31071/kit2017.13.08

  2. Celermajer D. S., Sorensen K. E., Gooch V. M. et al. Noni-
nvasive detection of endothelial dysfunction in children 
and adults at rick atherosclerosis. Lancet, 1992, vol. 340,Lancet, 1992, vol. 340,Lancet
pp. 1111–1115.

  3. Батаева Ю. Е., Кириченко В. А., Кульбашевская Т. В., Сер-
геев В. Г. Оценка функции эндотелия по реографическим 
данным. Клин. информ. телемед. т. 13, вып. 14, 2018, 
сс. 19–27. doi: 10.31071/kit2018.14.02

  4. Малая Л. Т., Корж А. Н., Балковая Л. Б. Эндотелиальная 
дисфункция при патологии сердечно-сосудистой системы. 
Форсинг, Харьков, 2000, 432 с.

  5. Лупинская З., Зарифьян А., Гурович Т., Шлейфер С. Эндоте-
лий. Функция и дисфункция. Б.КРСУ, 2008, 373 с.КРСУ, 2008, 373 с.КРСУ

  6. Каро К., Педли Т., Шротер Р., Сид У. Механика кровообра-
щения. Пер. с англ. М., Мир, 1978, 624с.

  7. Савицкий Н. Н. Биофизические основы кровообращения и 
клинические методы изучения гемодинамики. Л., 1974, 310 с.

  8. Сергеев В. Г., Кисельгов Е. Н. Оценка состояния сосудистой 
системы по результатам реографических измерений. Вест-
ник эпилептологии. УПЕЛ, К., 2007, № 1 (19-20), сс.  49–62.

  9. Юнкеров В. И., Григорьев С. Г. Математико-статистическая 
обработка данных медицинских исследований. СПб. ВМедА, 
2002, 266 с.

Оцінка функції ендотелію з урахуванням розташування 
«робочої точки» ендотеліальної регуляції

Ю. Є. Батаєва2, В. О. Кириченко1, Т. В. Кульбашевська1, В. Г. Сергєєв1

1Національний Аерокосмічний Університет «ХАІ», Харків
2Національний Медичний Університет «ХНМУ», Харків

Резюме 

Вступ. У статті продовжено аналіз неінвазивної методики дослідження ендотеліальної регуляції тонусу артеріальних судин, засно-
ваною на реєстрації та обробці реографічних сигналів в пробах з ендотелій-залежною і ендотелій-незалежною вазодилатацією. Роз-
глядається можливість використання додаткових інформаційних параметрів, які мінімізують похибку оцінки функції ендотелію (ФЕ).

Мета роботи. Розгляд впливу особливостей центральної регуляції тонусу артеріальних судин на оцінку функції ендотелію, 
вибір і обгрунтування інформаційних параметрів, які мінімізують вплив розташування «робочої точки» ендотеліальної регуляції 
на оцінку функції ендотелію.

Результати досліджень. Запропоновано спосіб мінімізації впливу особливостей центральної регуляції тонусу артеріальних 
судин на оцінку функції ендотелію, з використанням даних про постоклюзійну вазоконстрикцію артеріальних судин в пробі 
реактивної гіперемії, що виникає відразу ж після зняття оклюзії.

Висновки. Для підвищення точності оцінки функції ендотелію, поряд з урахуванням впливу змін параметрів центральної 
гемодинаміки і системи центральної регуляції тонусу артеріальних судин протягом проби реактивної гіперемії, потрібен облік 
розташування «робочої точки» ендотеліальної регуляції на фоновій ділянці проби.

Ключові слова: оцінка функції ендотелію; реографічні дані; джерела похибки; метод D. Celermajer; «робоча точка» ендотелі-
альної регуляції.

Предложена новая методика оценки эндотелиальной ре-
гуляции сосудистого тонуса, основанная на использовании 
реографических данных в пробах с эндотелийзависимым 
и эндотелийнезависимым вазодилататорами.

Методика позволяет:
• проводить исследование функции эндотелия с привлече-
нием менее дорогостоящей аппаратуры;
• осуществить обоснованный выбор временных интервалов 
для измерения информационных параметров;
• существенно снизить случайную составляющую погреш-
ности измерений с помощью когерентного накопления при 
построении усредненных периодов сигналов;
• устранить ошибки за счет возможных изменений транс-
мурального давления в исследуемом артериальном сосуде 
вследствие влияния окклюзии или нитроглицерина на пери-
ферическое сопротивление и тонус сосудов;
• учесть возможные изменения состояния центральной гемо-
динамики и изменения параметров системы центральной ре-
гуляции тонуса сосудов на протяжении исследования, и устра-
нить их влияние на конечный результат исследования;
• исключить влияние положения «рабочей точки» эндотели-
альной регуляции тонуса артериальных сосудов на фоновом 
участке пробы на результат оценки функции эндотелия;
• осуществить пересчет предложенных в ней информацион-
ных параметров к параметрам, используемым в ныне суще-
ствующих способах оценки функции эндотелия, и, таким об-
разом, сохранить уже существующую базу должных значений 
информационных параметров и градаций их отклонений;
• реализовать автоматическую обработку результатов иссле-
дования, что снижает требования к квалификации специали-
ста, проводящего исследование, уменьшает время обработки 
данных, способствует повышению объективности полученных 
результатов и их устойчивости;
• в силу незначительной стоимости требуемого оборудова-
ния, отсутствия высоких требований к опыту и квалификации 
специалистов, проводящих обследование, в силу простоты 
исследования и возможности получения документально под-
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Abstract
Introduction. The article continues the analysis of a non-invasive method for the study of arterial vascular tone endothelial regula-

tion, based on recording and processing the ographical signals in the tests with endothelium-dependent and endothelium-independ-
ent vasodilation. The possibility of using additional information parameters minimizing the error of endothelial function evaluation 
is being considered.

Objective. Consideration of influence of the arterial vascular tone central regulation features on the endothelial function asses-
sment, the choice and justification of information parameters that minimize the influence of the endothelial regulation «operating 
point» on the endothelial function assessment.

Results. A method is proposed for minimizing the influence of the arterial vascular tone central regulation features on the endo-
thelial function assessment, using data about postocclusive vasoconstriction of the arterial vessels in the reactive hyperemia test, that 
occurs immediately after removal of the occlusion.

Conclusions. To improve the accuracy of the endothelial function assessment, along with taking into account of the central hemody-
namic parameters changes and changes of the arterial vascular tone central regulation system parameters during the reactive hyperemia 
test, it is necessary to take into account the endothelial regulation «operating point» position on the background part of the test.

Key words: Endothelial function evaluation; Rheographic data; Sources of error; D. Celermajer method; Endothelial regulation «operating point».
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