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Список сокращений

	АГ
	– артериальная гипертония

	A/V соотношение
	– артериоло-венулярное соотношение

	БМС
	– биомикроскопия

	Д а
	– диаметр артериол

	Д в
	– диаметр венул

	КИ
	– общий конъюнктивальный индекс

	КИ1
	– периваскулярный конъюнктивальный индекс

	КИ2
	– сосудистый конъюнктивальный индекс

	КИ3
	– внутрисосудистый конъюнктивальный индекс


Введение
В современной клинической практике крайне актуальны оценка состояния микроциркуляции крови и тестирование микроциркуляторных расстройств при диагностике самых различных заболеваний. Особенно это важно при заболеваниях сердечно-сосудистой системы, в кардиологии, в диабетологии, при онкологических заболеваниях, а также при нарушениях микроциркуляции в дерматологии, стоматологии, хирургии и реаниматологии.

Расстройства микроциркуляции (МЦ) весьма разнообразны как по своему патогенезу, так и по клиническим проявлениям. Поэтому в клинике различных заболеваний и экстремальных состояний, а также при коррекции микроциркуляторных нарушений необходимы методы как оперативной оценки состояния кровотока на тканевом уровне, так и длительного его мониторинга. Одним из таких методов является конъюнктивальная биомикроскопия глаза.

Одним из наиболее главных факторов, определяющих гемоциркуляцию в организме, является строгое соответствие между объемом функционирующего сосудистого русла и объемом циркулирующей по нему крови. Сбалансированность энергетического обмена и доставки кислорода в тканях достигается при условии эффективного перераспределение потоков крови в микрорегионе органа.
 Среди существующих методов исследования МЦ определенное место заняла биомикроскопия сосудов бульбарной конъюнктивы, как своеобразное «окно», через которое возможно визуальное проникновение в мир микрососудов. Это существенно расширило возможности непосредственного наблюдения за всеми звеньями микроциркуляторного русла (МЦР) – артериолами, венулами, капиллярами, анастомозами и позволило оценивать динамику микрососудистого кровотока. Ведь именно МЦР, этот сосудистый сегмент сердечно-сосудистой системы, остается наименее исследованным при различных заболеваниях.

Применение конъюнктивальной биомикроскопии глаза позволяет оценивать состояние и расстройства микроциркуляции крови и, тем самым, повысить качество диагностики различных заболеваний, обнаруживать их на более ранних стадиях, наконец, создать базу для более глубокого понимания патогенеза возникающих расстройств микроциркуляции, а также осуществлять объективный контроль за проводимыми лечебными мероприятиями и индивидуальным подбором фармакологических средств. 
Анатомия микроциркуляторного русла (Козлов, В.И., 2003)
Трудности изучения МЦ обусловлены чрезвычайно малыми размерами микрососудов и сильной разветвленностью внутриорганных сосудистых сетей. Так, диаметр капилляров в среднем составляет 7-8 мкм, а длина 100-400 мкм. Однако если все капилляры, имеющиеся в теле человека, вытянуть в одну прямую линию, то их длина составит около 10000 км – чуть больше расстояния от Москвы до Владивостока. Такая колоссальная протяжённость капилляров создаёт огромную обменную поверхность их стенки – около 3000 м2. Это примерно в 2000 раз превышает поверхность тела человека.
Капилляры занимают центральное место в системе конечного кровотока. Однако и кровоток в них, и их функционирование существенно зависят от кровотока в близлежащих микрососудах (артериолах и венулах), образующих вместе с капиллярами так называемое микроциркуляторное русло.

Условия движения крови в микрососудах существенно отличаются от таковых в крупных артериях и венах. В малых сосудах их диаметр соизмерим с размерами клеток крови. В силу этого кровь в них не может рассматриваться как сплошная среда. Специфическими реологическими внутрисосудистыми эффектами являются внутрисосудистая агрегация эритроцитов, временная закупорка устьевых отделов микрососудов относительно ригидными лейкоцитами или появление плазматических капилляров, заполненных только плазмой крови. Эти феномены характерны только для микрососудов. Гемодинамика в системе МЦ и, особенно, в её капиллярном звене, определяется не только внутренними силами кровообращения, но и метаболическими потребностями окружающих капилляры тканей. Поэтому в общебиологическом плане граница между макро- и микроциркуляцией проходит внутри органов – там, где тесно переплетаются транспортные и метаболические функции кровеносной системы.
Относительно конструкции микрососудистых сетей ведущей гипотезой является представление о коллективном, кооперативном способе функционирования микрососудов в органах. Благодаря биомикроскопическом исследованиям показано, что капиллярная сеть вместе с приносящими артериолами и отводящими венулами действует как единый модуль, который вместе с окружающими тканевыми компонентами составляет гистофизиологическую микросистему органа.
Кровеносные капилляры являются мельчайшими ответвлениями артериол с внутренним диаметром 5-10 мкм, их стенка состоит из одного слоя эндотелиальных клеток, базальной мембраны и некоторого числа перицитов (Поленов С.А.,2008). Именно в капиллярах происходит основной обмен веществ между кровью и тканями. По ультраструктуре выделяют три основных типа капилляров: непрерывный, фенестрированный и прерывистый. Непрерывные капилляры являются наиболее распространённым типом и находятся в скелетных и сердечных мышцах, коже, соединительной ткани, лёгких и нервной системе. Они имеют непрерывный тип эндотелия и базальной мембраны. Эндотелиальные клетки контактируют между собой преимущественно за счёт плотных контактов и содержат плазмолеммальные везикулы и трансэндотелиальные каналы, которые являются путями для транскапиллярного обмена. Базальная мембрана может расщепляться и включать перициты. Фенестрированные капилляры имеют эндотелиальные клетки, содержащие отверстия или поры (фенестры) со средним диаметром около 60-80 нм. Эти поры обычно закрыты диафрагмой и могут открываться, образуя каналы через эндотелиальные клетки. Фенестры существенно увеличивают проницаемость, облегчая тем самым трансэндотелиальный обмен. Эти капилляры находятся в соединительной ткани, кишечнике, железах и почках. Прерывистые капилляры (синусоиды) имеют широкий просвет, большие щели (зазоры) между эндотелиальными клетками или крупные поры в самих эндотелиальных клетках. Базальная мембрана в них также прерывистая или вовсе отсутствует. Такие капилляры снабжают печень, селезёнку и костный мозг. Большие отверстия позволяют проходить через них из кровеносного русла крупным молекулам и даже эритроцитам.
Эндотелиальная выстилка капилляров продолжается далее как эндотелиальная трубка во всех типах венул, в которых все эндотелиальные клетки имеют сплошную цитоплазму с разным числом цитоплазматических везикул. Венулы обычно подразделяются на пять основных подтипов: венозные капилляры, 5-8 мкм в диаметре с единичными перицитами вокруг эндотелия и базальной мембраны, их стенка лишена гладких мышц; посткапиллярные венулы, 8-30 мкм, имеют большее сило перицитов и фибробласты; собирательные венулы, 30-50 мкм, с плотным слоем перицитов и фибробластов; мышечные венулы, 50-150 мкм, с одним или двумя слоями гладкомышечных клеток; мелкие собирательные вены, 150-300 мкм, имеют в стенке ряд слоёв гладкомышечных клеток с включением пучков коллагеновых и эластических волокон. Одним их наиболее характерных свойств венул является их относительно высокая проницаемость для крупных молекул, а также их высокая чувствительность к ряду вазоактивных веществ.
С функциональной точки зрения, артериолы являются главным регулятором локального кровотока и общего сосудистого сопротивления. Терминальные артериолы и прекапиллярные сфинктеры определяют чмсло открытых (перфузируемых) капилляров и, следовательно, общую площадь капиллярной поверхности, участвующую в обмене веществ. Венулы не только дренируют капиллярное русло, но также выполняют ёмкостную функцию и являются важным местом для обмена жидкости и макромолекул.

Путем изменения соотношения пре- и посткапиллярного сопротивления артериолы и венулы способны эффективно контролировать среднее капиллярное гидростатическое давление и, следовательно, транскапиллярный обмен. 
История развития конъюнктивальной биомикроскопии глаза
В последние годы проблема изучения МЦ при различных патологических состояниях выдвинулась в разряд перспективных направлений медицинской науки. Смещение акцента исследований из эксперимента в клинику позволило расшифровать многие механизмы патогенеза различных заболеваний, адаптировать данные фундаментальных исследований к потребностям практической медицины (Бурцев Е.М., 1994;Льюис Д.,1997;Байбурин Ф.Я.,1997; Буркин И.И.,1998). 

Изучение МЦ с помощью конъюнктивальной биомикроскопии сосудов впервые проводил A. Coccius в 1852 году (Bloch E.H.,1954). В середине 20-гостолетия биомикроскопия бульбарной конъюнктивы глаза привлекла внимание как отечественных (Кротков Н.В., 1948; Куда М.Г., 1953), так и зарубежных авторов (Kittel V.,1961; Kniselly M.H., 1947; Kniselly,1956). 

Особо следует отметить исследования M.H. Knisselly, который в 1942 году один из первых сделал вывод, что изменения в конъюнктивальных сосудах отражают общие тенденции периферического кровообращения. Им детально описан «sladge-blood»- феномен, характеризующийся слоистым течением крови в микрососудах. По мнению Н.И. Волосок и соавт.(1997), биомикроскопия конъюнктивы глаза должна предусматривать морфометрический анализ полученных результатов и количественные критерии выявленных нарушений. 

Выбор конъюнктивы глазного яблока для исследования МЦ определяется особенностями её анатомического строения:
· сосуды конъюнктивы расположены поверхностно и параллельно исследуемой области, что позволяет проводить детальную оценку морфо-функционального состояния микрокровотока;

· конъюнктива не имеет существенных особенностей анатомического характера. Расположение её сосудов беспорядочно и представляет собой морфологический субстрат кровотока, не связанного со специфическими органными функциями;

· конъюнктива постоянно омывается слезой, препятствующей её нагреванию и высыханию в результате теплового воздействия осветительного устройства оптической аппаратуры;

· эритроциты, движущиеся по сосудам, отчётливо просматриваются на белом фоне склеры, что исключает необходимость их контрастирования введением в кровеносное русло тех или иных веществ;

· конъюнктива доступна для проведения различного рода функциональных исследований.

Особенности анатомии и кровоснабжения конъюнктивы глаза как объекта для биомикроскопии
Кровоснабжение конъюнктивы осуществляется за счёт бассейна внутренней сонной артерии, ветвь которой a. ophtalmica, проникая в глазницу, разделяется на ряд веточек, в том числе передние конъюнктивальные артерии, образующие у роговично-склерального угла две параллельные системы сосудов – поверхностные конъюнктивальные и глубокие эписклеральные. Кроме того, ветви a. zygomatico-orbitalis (система наружной сонной артерии) и a. lacrimalis имеют анастомозы с задними конъюнктивальными артериями, переходящими с конъюнктивы века, и, в свою очередь, анастомозирующими в окружности лимба с передними конъюнктивальными сосудами. Они лежат в поверхностных отделах оптического среза конъюнктивы и отличаются от эписклеральной сосудистой сети не только глубиной расположения, но и окраской сосудистых стволов, их калибром, возможностью смещения с конъюнктивой глазного яблока при мигательных движениях век. Поверхностные сосуды конъюнктивы имеют ярко-красный цвет, довольно тонки и ветвисты, легко смещаются вместе с конъюнктивой при скольжении её по поверхности глазного яблока (рис. 1). 
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Рис.1. Кровеносные сосуды конъюнктивы глаза
Глубже расположенные эписклеральные сосуды отличаются более насыщенной окраской, большим калибром. При смещении конъюнктивы они не изменяют своего расположения. Отток крови осуществляется по vv. conjunctivales anteriores et posteriores, впадающим в v. ophthalmica, вливающуюся в пещеристую пазуху (система внутренней ярёмной вены).

Методика проведения конъюнктивальной биомикроскопии глаза
При биомикроскопии конъюнктивальных сосудов для получения объективных результатов необходимо выполнение ряда условий и правил:
· не брать для обследования больных с воспалительными заболеваниями и посттравматическими состояниями глаз;

· не учитывать изменения диаметра микрососудов, связанные с колебаниями температуры окружающей среды;

· предотвратить нагревание или высыхание конъюнктивы в течение всего исследования;

· использовать точные устройства для контроля сосудистого калибра;

· наряду с визуальной оценкой состояния конъюнктивального микрокровотока использовать фотографирование.

В настоящее время приборы, предназначенные для биомикроскопии глаза, имеют приставки для фотографирования. Основными характеристиками микроскопа щелевых ламп являются его разрешающая способность и увеличение. Разрешающая способность зависит от величины апертуры объектива и длины волны используемого света. Разрешающая способность объектива тем больше, чем больше его апертура. При максимальной величине апертуры разрешающая способность равна 0,1-0,2 мкм. Разрешающую способность микроскопа можно повысить, увеличивая апертуру объектива или уменьшая длину волны. Увеличение микроскопа показывает отношение величины получаемого изображения к истинным размерам исследуемого объекта. Увеличение объектива, т.е. масштаб изображения, зависит от фокусного расстояния. Между величиной изображения и фокусным расстоянием существует обратная зависимость. На объективе указывается его увеличение и численная апертура, на окуляре – его увеличение. Общее увеличение микроскопа равно произведению увеличения объектива на увеличение окуляра.

Основное значение при характеристике приборов, используемых для изучения микроциркуляции глаза, имеет первичное (линейное) увеличение объектива, которое представляет собой отношение линейного размера изображения к размеру объекта. В отечественной литературе вместо термина «первичное увеличение» принят термин “линейное увеличение” объектива. Практически оно соответствует увеличению объектива на негативе (Бунин А.Я. и соавт.,1984).

Для биомикроскопии сосудов бульбарной конъюнктивы глаза используются щелевые лампы ЩЛ-56, ШЛ-Т, ЩЛ-2, ЩЛ-2Б, ЩЛ- 2Т, выпускающиеся Загорским оптико-механическим заводом ПО «ЗОМЗ». Бинокулярный микроскоп этих приборов позволяет получить при визуальном наблюдении пять степеней увеличений: 5; 10; 18; 35; 60. Отечественные щелевые лампы в своём стандартном исполнении не имеют фотоприставки.

В ряде офтальмологических учреждений России эксплуатируются импортные щелевые лампы, выпускаемые немецкими фирмами «Zeiss»(SL-211) и «Opton»(SL-30 и SL-75). Фотощелевая лампа SL-211 имеет увеличение микроскопа при визуальном наблюдении от 5 до 50, максимальное увеличение на негативе при фотографировании- 5,66x, частота фотосъёмки 0,5; 1; 2; 4 сек. Фотощелевые лампы SL-30 и SL-75 позволяют увеличение микроскопа от 5 до 40, максимальное увеличение на негативе при фотографировании – 4,4x. Для фотосъёмки микрососудов бульбарной конъюнктивы глаза на щелевых лампах обычно используют чёрно-белые негативные фотоплёнки светочувствительностью 65 ед. по ГОСТу и «Микрат-300», цветные негативные и обратимые фотоплёнки. 

Калиброметрия является основным методом количественной оценки состояния микрососудов. Она облегчает идентификацию исследуемых микрососудов и позволяет также выявлять изменения их просвета при различных заболеваниях и в динамике лечения. Для измерения диаметра микрососудов бульбарной конъюнктивы в клинике могут быть применены следующие методики: 1) окуляр-микрометрия; 2) измерение диаметра микрососудов на фотоплёнке при помощи компараторов и дешифровальных микроскопов; 3) фотографирование в качестве масштаба вместе с исследуемой областью микрометра и последующее измерение диаметра микрососудов на экране с помощью диапроектора; 4) монтирование в фотоаппаратах миллиметровой плёнки и последующее её фотографирование вместе с изображением сосудов, учёт этих данных при изучении их калибра. 

Наиболее доступными для биомикроскопического изучения микрососудов глазного яблока являются наружный (темпоральный) отдел бульбарной конъюнктивы, область лимба и область нижней переходной складки. Обычно исследование проводится в положении больного сидя. Пациенту предлагается направить взгляд кверху и к носу, при этом становится доступной для исследования значительная часть конъюнктивы склеры наружного угла глаза. Иногда при узкой глазной щели для максимального обнажения конъюнктивы латерального угла глаза больному рекомендуют осторожно, чтобы не давить на глазное яблоко, зафиксировать нижнее веко рукой.

При наведении капилляроскопа на бульбарную конъюнктиву представляется возможность внимательно рассмотреть сосудистый рисунок, установить мелкие детали характера кровотока (рис. 2). 
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Рис. 2. Микроциркуляторное русло конъюнктивы глазного яблока здорового человека. Видны венулы (В), артериолы (А) и капиллярная сеть (К). Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе – 6

Для фотографирования выбирается участок конъюнктивы с наибольшим разнообразием микрососудов. По полученной микрофотографии идентифицируется характер микро кровообращения на основании морфологических особенностей. Артериолы и венулы обычно располагаются вместе, причём артериолы, как правило, проходят прямыми, более светлыми стволами и на снимке менее контрастны, чем венулы. 
Венулы более извиты, крупнее диаметром и темнее. Количество венозных сосудов в конъюнктиве глазного яблока значительно преобладает над артериальными (Kittel W.,1960; Шульпина Н.Б., 1966). Соотношение диаметра артериол и венул – артериоло-венулярный коэффициент – составляет в норме 0,6 (Крылова Н.В. и соавт.,1986). Ток крови в рядом лежащих артериоле и венуле имеет зачастую противоположное направление, причём скорость кровотока в венулах меньше, чем в артериолах. 

Капилляры – самые мелкие из всех сосудов. К сожалению, оптические возможности современных щелевых ламп не позволяют проводить детальноеизучение капиллярного кровообращения. Можно выделить следующие признаки, по которым при биомикроскопии капилляры отличаются от других звеньев МЦ русла: 1) однорядное расположение эритроцитов в просвете сосуда (в большинстве случаев диаметр капилляра меньше или равен диаметру эритроцита); 2) прекапиллярные артериолы и капилляры имеют малый диаметр (8-18 мкм) и соединяют артериолы и венулы.

Описываемая методика не позволяет увидеть стенки сосудов и пристеночный слой плазмы, поэтому на снимке контур сосуда определяется лишь по видимому, осевому слою эритроцитов, который располагается в центре артериол и венул. Пристеночный слой плазмы составляет 2-3 мкм. В капиллярах эритроциты непосредственно соприкасаются с сосудистой стенкой. В связи с этим размеры капилляров определяют по ширине осевого слоя эритроцитов, а при измерении калибра более крупных сосудов добавляют к размеру осевого слоя эритроцитов 4-6 мкм (Bohme H.,1972).

При осмотре лимбальной и перилимбальной областей можно видеть сосуды, содержащие бесцветную жидкость – это «водяные вены», которые видны у каждого третьего-четвёртого пациента преимущественно в области глазной щели, несколько выше или ниже горизонтального меридиана глаза.
После идентификации микрососудов проводится комплексная оценка микроциркуляции конъюнктивы глазного яблока по усовершенствованной нами системе (табл.1). В таблице патологические признаки по E. Maggio (1965) разделены на 3 группы: периваскулярные, сосудистые и внутрисосудистые. Подобные варианты оценки состояния МЦ русла предложены В.С. Волковым и соавт.(1976), Л.Т. Малой и соавт. (1977), И.И. Мавровым и соавт.(1985). 
Таблица 1

Система оценки микроциркуляции методом 
конъюнктивальной биомикроскопии
	№
	Признаки нарушения микроциркуляции
	Баллы

	
	Периваскулярные изменения (КИ1):
	

	1
	Периваскулярный отёк 
	1

	2
	Микрогеморрагии 
	3

	
	Изменения формы сосудов (КИ2):
	

	3
	Неравномерность калибра 
	

	
	Венулы 
	1

	
	Артериолы
	2

	4
	Аневризмы
	

	
	Венулы
	1

	
	Артериолы
	2

	
	Капилляры
	1

	5
	Извитость
	

	
	Венулы 
	1

	
	Артериолы
	2

	
	Капилляры
	1

	6
	Артериоло-венулярные соотношения
	

	
	< 0,7
	1

	
	<0,6
	2

	
	<0,5
	3

	7
	Зоны запустевания капилляров
	2

	8
	Сосудистые клубочки капилляров
	2

	
	Внутрисосудистые изменения (КИ3)
	

	9
	Внутрисосудистая агрегация эритроцитов
	

	
	Венулы 
	2

	
	Артериолы
	2

	
	Капилляры
	3

	10
	Конъюнктивальная проба с папаверином (в случае обнаружения внутрисосудистой агрегации эритроцитов)
	

	
	- проба
	2

	
	+ проба
	3

	11
	Замедление скорости кровотока с остановками на несколько секунд, ретроградный кровоток
	3

	Сумма баллов (КИ=КИ1+КИ2+КИ3)


C целью уменьшения субъективизма разработанная нами количественная система оценки конечного кровотока максимально упрощена и конкретизирована, в ней использовалась не сплошная, а дискретная бальная градация (от 1 до 3-х баллов), базирующаяся на учёте вклада различных признаков в микро гемодинамические последствия для тканей. Исключена такая не конкретная качественная терминология критериев нарушений МЦ, как «… в единичных или в большинстве сосудов», «… множественные изменения», «… в нескольких сосудах» и т.д. Кроме того, разработанная нами система оценки предусматривает калиброметрию микрососудов, подсчёт артериоло-венулярных соотношений и в случае обнаружения внутрисосудистой агрегации эритроцитов –проведение конъюнктивальной пробы с папаверином.

Микрогеморрагии обнаруживаются легко (рис. 3). 

[image: image3]
Рис. 3. Микрогеморрагии. Фотощелевая лампа.
Увеличение на негативе – 6

В отличие от аневризм, геморрагии, локализующиеся по ходу микрососудов, не связаны с их стенками, число и размеры весьма вариабельны. Множественность геморрагий указывает на резкое нарушение проницаемости стенок микрососудов, изменение реологических свойств крови. Кровоизлияния, отмеченные в сосудах конъюнктивы, большей частью связаны с венулярной системой (Малая Л.Т., и соавт.,1977).

Выявление периваскулярного отёка (особенно не резкого) является затруднительным. На этот признак следует обращать внимание в тех случаях, когда при биомикроскопии отмечается помутнение фона конъюнктивы, уменьшение количества видимых микрососудов, возникают трудности при фокусировке щелевой лампы на микрососуды (рис. 4).

[image: image4]
Рис. 4. Периваскулярный отёк в виде очагов микрозастоя.
Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе – 6
За неравномерность калибра принимается нарушения линейного размера микрососуда по длине за счёт растяжения его стенки на определённом участке (рис. 5). 
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Рис. 5. Неравномерность калибра  посткапиллярных и магистральных венул. Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе – 6
По мнению Moricke R., (1976) изменение просвета сосуда на коротком отрезке более чем на 30% от исходного его диаметра определяется как неравномерность калибра. Наиболее чётко этот признак можно проследить в артериолах и венулах малого калибра. Если одновременно имеется сладж, то неравномерность калибра, как один из объективных признаков нарушений конечного кровотока, определить трудно. В отделах с более значительным скоплением эритроцитов происходит резкое замедление кровотока и начинающийся застой производит впечатление колебаний калибра (Мавров И.И. и соавт., 1985).

 По мнению J. Ditzel и соавт. (1962), обнаружение мешотчатых микроаневризм (саккуляций, фрагментарной дилатации венул) в МЦ русле является важным диагностическим признаком (рис. 6). 

[image: image6]
Рис. 6. Микроаневризмы венулярного звена микроциркуляторного русла. Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе – 6
Они могут быть трёх типов: по касательной к сосуду, муфтообразные и автономные при запустевании сосуда (Davis E. и соавт.,1969). Аневризмой рекомендуется считать выбухание сосудистой стенки диаметром более 200% от исходного (Moricke R.,1976). По мнению A. Weinstein и W. Forgass (1951), Крыловой Н.В. и соавт.,(1986) микроаневризмы являются выражением адаптационных перестроек микрососудов к изменяющимся условиям микроциркуляции. Есть мнение, что микроаневризмы являются признаком дегенеративных сосудистых заболеваний (Vries M.S. de, 1949). 

Под патологической извитостью подразумевается так называемая меандервидная или меандрическая извилистость (Bohme H.,1972). Название «меандервидная» произошло по аналогии с изгибом реки Большой Меандерес в Турции. Данный признак в сочетании с фрагментарной дилатацией венул рассматривается как морфологическое проявление патологии венозного кровотока (Куприянов В.В. и соавт.,1979). Нередко венулярная извилистость прослеживается на больших участках конъюнктивального кровотока, приводя иногда к образованию выраженнных венулярных узлов и изгибов. Этот признак в сочетании с местным венозным расширением в виде саккуляций рассматривают как морфологическое проявление патологического венозного кровотока (рис. 7). 
[image: image13.emf]
Рис. 7. Меандервидная извитость посткапиллярных и магистральных

венул. Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе 6
Образование сосудистых клубочков (рис. 8) является проявлением крайней степени выраженности извитости микрососудов (Kumitomo N.,1974). 
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Рис. 8. Сосудистые клубочки. Фотощелевая лампа. 
Увеличение на негативе – 6

Одним из признаков нарушения МЦ является появление зон запустевания капилляров. Капиллярная сеть конъюнктивы, при этом, разрежена, их ячейки немногочисленны, местами единичны, возможна выраженная “плешивость” и зоны облысения.

Заключение об отношении калибра артериол и венул (А./В соотношение) делается только после проведения фотографирования и калиброметрии (рис. 9). 
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Рис. 9. Снижение артериоло – венулярных соотношений < 0,5 у больных гипертонической болезнью 2 стадии. Фотощелевая лампа. 

Увеличение на негативе – 6
Результаты наших исследований свидетельствуют, что у здоровых людей А/В соотношение не снижается, как правило, меньше 0,7. При патологии сердечно-сосудистой системы этот показатель равен 0,4-0,6 (Bohme H., 1972). Уменьшение артериоло-венулярных соотношений возможно в результате дилатации венул, сужении артериол или сочетании этих двух причин. Дилатация венул указывает на наличие венозного застоя и повышение давления в венозном отделе МЦ русла и может приводить к повышению гидростатического давления в капиллярах и усилению процесса фильтрации компонентов плазмы крови через капиллярную стенку. При атеросклерозе (Davis E. и соавт., 1969) и гипертонической болезни (Давыдова Н.Г.,1980) характерным признаком является «выпрямление» артериол конъюнктивы и их сужение. Артериоло-венулярный коэффициент значительно уменьшен и может достигать в тканях отношения 1:5 и даже 1:6. Причиной уменьшения А/В соотношения является сужение артериол. 

При определении скорости кровотока (замедление, ретроградное движение, остановка) следует исходить из того, что одним из критериев нормального кровообращения в сосудах сферы МЦ является невозможность визуального выявления отдельных форменных элементов. Движения эритроцитов или эритроцитарных агрегатов становятся видимыми лишь при замедлении кровотока. Скорость кровотока – один из важнейших функциональных показателей МЦ. В микрососудах бульбарной конъюнктивы скорость кровотока можно определить по движению отдельных эритроцитов или их агрегатов. При этом используют так называемый «зернистый ток» – т.е. наличие в микрососудах светлых плазменных промежутков между эритроцитами или их агрегатами (Чернух А.М. и соавт.,1975; Чернух А.М. и соавт., 1984; Krogh A., 1924). При биомикроскопии истинную скорость кровотока визуально можно определить в капиллярах, в которых имеется однорядный сравнительно равномерный ток эритроцитов и отсутствует влияние пульсации сердца.

Среди признаков нарушений конечного кровотока большое значение имеет внутрисосудистая агрегация эритроцитов, которая играет важную роль в патогенезе и клинических проявлениях заболеваний сердечно-сосудистой системы (Малая Л.Т. и соавт.,1977). По мнению E. Davis и J. Landau (1969), биомикроскопия является лучшим методом, а бульбарная конъюнктива – лучшим объектом для наблюдения агрегации эритроцитов в микрососудах (рис. 10). 
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Рис. 10. Внутрисосудистая агрегация эритроцитов в капиллярах и венулах. Фотощелевая лампа. Увеличение на негативе – 6

Функциональная значимость агрегации эритроцитов наиболее очевидным образом проявляется в сопутствующих изменениях гемодинамического сопротивления, так как в соответствии с его величинами осуществляется основной процесс распределения и перераспределения потоков крови. Гемодинамические последствия агрегации эритроцитов могут быть неоднозначными на уровне артериол (это относится, как правило, к характеристике патологической агрегации). В венозной же части сети микрососудов, где в норме и реализуется процесс агрегации эритроцитов, последний сопровождается однотипной реакцией – увеличением сопротивления кровотоку (Соколова И.А.,2010). Агрегация эритроцитов и их конгломераты в кровеносном русле единичных венул и капилляров конъюнктивы глаза носят, как правило, обратимый характер и нередко обнаруживаются у здоровых людей. Однако, распространённая агрегация эритроцитов и, особенно, её крайняя степень – «сладжирование» является патологическим проявлением (Knisely M.H. и соавт.,1936,1940,1942,1947,1956). В этом случае агрегаты облитерируют мелкие сосуды, ухудшают микрокровоток и неблагоприятно влияют на тканевой обмен. Чёткое разграничение функциональных (обратимых) и органических внутрисосудистых нарушений МЦ у больных в клинических условиях является важной, но трудновыполнимой задачей.

Внутрисосудистая агрегация является морфологическим внутрисосудистым феноменом, проявляющимся в процессе биомикроскопии наличием прерывистых участков сосудистого контура, разделённых светлыми полосками плазмы. После обнаружения сладжирования в микрососудах определённого участка бульбарной конъюнктивы (рис.11 А, 12 А) производим инстилляцию на неё одной капли 1% раствора папаверина. 
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Рис.11. Отрицательная конъюнктивальная проба. 
Сосуды конъюнктивы глазного яблока у больного гипертонической болезнью 2 стадии до (А) и после (Б) инстилляции папаверина. 
Фотощелевая лампа, увеличение на негативе – 6
Данная концентрация лекарства получается путём разведения стандартного ампульного 2% раствора папаверина гидрохлорида дистиллированной водой в соотношении 1:1. Повторное наблюдение(рис. 11 Б,12 Б) того же участка бульбарной конъюнктивы осуществляется через 2 минуты после аппликации сосудорасширяющего лекарства. 
Негативное воздействие синдрома повышенной вязкости крови определяется не только наличием эритроцитарных агрегатов в артериолах, венулах или капиллярах, но и состоянием геометрии сосудов, их способностью к расширению. 
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Рис.12. Положительная конъюнктивальная проба. 
Сосуды конъюнктивы глазного яблока у больного гипертонической болезнью 2 стадии до (А) и после (Б) инстилляции папаверина.
Фотощелевая лампа, увеличение на негативе - 6. Отсутствие исчезновения сладж-феномена после инстилляции папаверина
Результаты наших исследований (Абрамович С.Г. и соавт.,2000) свидетельствуют, что «сладж»-феномен, обнаруженный у здоровых людей и больных с сердечно-сосудистыми заболеваниями ещё не свидетельствует о выраженных изменениях в реологии крови, поэтому для дифференциальной диагностики обратимых (физиологических) и необратимых (патологических) внутрисосудистых изменений МЦ предлагается конъюнктивальная проба с папаверином.

Критерием оценки полученных результатов является способность артериол и венул расширяться. Об обратимой или функциональной агрегации эритроцитов(отрицательная проба) свидетельствует расширение микрососудов с полным исчезновением внутрисосудистого сладжирования и нормализацией тока крови (рис. 11). 
Необратимая (органическая) агрегация эритроцитов констатируется при положительной пробе с папаверином, в результате которой имеет место отсутствие или незначительное расширение микрососудов без исчезновения сладж-феномена и нормализации кровотока (рис. 12).
Особенности микроциркуляции у больных артериальной гипертонией в пожилом возрасте

Целью настоящего исследования было изучение МЦ у больных артериальной гипертонией (АГ) пожилого возраста.

Обследовано 269 человек в возрасте от 60 до 74 лет сопоставимых по полу, которые были разделены на две группы. В первую вошли 222 больных АГ 2 стадии, 1-ой и 2-ой степени c низким, средним и высоким риском развития осложнений сердечно-сосудистой системы. Вторая группа (сравнения)была представлена 47здоровыми людьми. 

Для оценки МЦ с помощью фотощелевой лампы SL-11 фирмы KarlZeiss проводилась БМС сосудов бульбарной конъюнктивы глаза. Состояние МЦ оценивалось количественно по методу В.С. Волкова и соавт. (1976). Подсчитывался общий конъюнктивальный индекс (КИ) и парциальные индексы, отражающие периваскулярные (КИ1), сосудистые (КИ2) и внутрисосудистые (КИ3) изменения. Калиброметрия микрососудов проводилась измерением диаметров артериол (Да) и венул (Дв) с помощью диапроектора. Для дифференциальной диагностики патологической и функциональной внутрисосудистой агрегации эритроцитов была использована конъюнктивальная проба с папаверином (Абрамович С.Г., 2000).

Статистическую обработку проводили с использованием критериев Стьюдента.

Изучение показателей МЦ у больных АГ показало существенные их отличия от таковых у здоровых лиц (табл.2). Они касались периваскулярных, сосудистых и внутрисосудистых нарушений конечного кровотока, о чём свидетельствуют более высокие уровни соответствующих конъюнктивальных индексов. Так, периваскулярные нарушения МЦ обнаруживались на 31,3% чаще, в сравнении с группой контроля, в виде зон микро застоя и, особенно, микрогеморрагий, что свидетельствует о специфичности этого признака для больных артериальной гипертонией.

У больных АГ, в отличии от здоровых ровесников, на 14,7% выше оказался сосудистый конъюнктивальный индекс. Морфологический характер изменений конечного кровотока был установлен практически у всех обследованных больных и у большинства (72,1%) здоровых лиц пожилого возраста. Наиболее часто он выражался неравномерностью калибра венул и артериол, извитостью микрососудов, а также аневризматическим их расширением. Нарушения наблюдались как в резистивном, так и в посткапиллярном отделе МЦ русла. У 75,0% здоровых людей пожилого возраста и у 94,2% больных АГ была выявлена извитость капилляров (преимущественно венозной части), неравномерность их калибра, облитерация, наличие безсосудистых полей и зон запустевания микрососудов.
Таблица 2
Показатели микроциркуляции и реактивности сосудов

у больных гипертонической болезнью пожилого возраста (М+m)

	Показатели
	Основная группа (1)
	Р 
(1-2)
	Группа сравнения (2)

	КИ, баллы
	12,2+0,8
	<0,01
	9,2+0,9

	КИ1,баллы
	1,6+0,2
	<0,05
	1,1+0,1

	КИ2,баллы
	6,8+0,4
	<0,05
	5,8+0,3

	КИ3,баллы
	3,8+0,3
	<0,001
	2,3+0,2

	Д а, мкм
	23,8+0,6
	<0,02
	26,1+0,7

	Д в, мкм.
	56,7+1,2
	<0,001
	48,9+1,1


Наиболее часто он выражался неравномерностью калибра венул и артериол, извитостью микрососудов, а также аневризматическим их расширением. Нарушения наблюдались как в резистивном, так и в посткапиллярном отделе МЦ русла. У 75,0% здоровых людей пожилого возраста и у 94,2% больных АГ была выявлена извитость капилляров (преимущественно венозной части), неравномерность их калибра, облитерация, наличие без сосудистых полей и зон запустевания микрососудов. У большинства пожилых больных АГ обнаружено сужение артериол и дилатация венул, что приводило к уменьшению артериоло-венулярных соотношений до 0,35-0,43, тогда как этот показатель в группе сравнения был не менее 0,5.

Одним из наиболее важных нарушений МЦ у больных АГ пожилого возраста является внутрисосудистая агрегация эритроцитов. В наших исследованиях у больных основной группы КИ3 составил 3,8+0,3 балла, тогда как в группе сравнения – на 39,5% меньше (р<0,001). В патологических условиях агрегаты облитерируют мелкие сосуды, ухудшают кровоток и неблагоприятно влияют на тканевой обмен. При этом негативное воздействие синдрома повышенной вязкости крови на тканевую перфузию определяется не только наличием эритроцитарных агрегатов в микрососудах, но и состоянием геометрии сосудов, их способностью к расширению. По нашим данным, обнаружение внутрисосудистых нарушений МЦ ещё не свидетельствует о выраженных изменениях в реологии крови, поэтому для дифференциальной диагностики всем обследованным была проведена конъюнктивальная проба с папаверином. У больных основной группы патологический характер изменений конечного кровотока имел место в 75,0% случаев, тогда как в группе сравнения – только в 23,8%. При этому большинства здоровых лиц агрегация эритроцитов носила функциональный характер. Было установлено, что патологические агрегаты резистентны к вазодилатации, что свидетельствовало об органической природе сладж-феномена.

Таким образом, в процессе старения отмечаются существенные изменения микрокровотока. Возрастная трансформация микроархитектоники проявляется замедлением скорости кровотока, стойкими внутрисосудистыми нарушениями и уменьшением артериоло-венулярного соотношения. Это приводит к развитию синдрома капилляро-трофической недостаточности, который является непосредственным механизмом развитиягипоксии и способствует прогрессированию артериальной гипертонии и ускорению процесса старения.

Заключение
Изучение микроциркуляции бульбарной конъюнктивы – доступный, не снижающий трудоспособности больного, безопасный и информативный метод исследования. Не вызывает сомнений целесообразность его использования при разнообразных сердечно–сосудистых и цереброваскулярных заболеваниях. Нарушения микрогемодинамики конъюнктивы при различной патологии не имеют специфических черт, вследствие чего результаты биомикроскопии могут быть использованы для диагностики системного состояния конечного кровотока и с целью изучения эффективности лечебно-профилактических мероприятий. Цель данных методических рекомендаций – ознакомить врачей с основами данного метода обследования для облегчения освоения биомикроскопии конъюнктивы глаза и правильной их ориентации в многочисленных морфологических элементах, характеризующих структуру микроциркуляторных сосудов.
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