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резЮме 

цель: оценить состояние кровотока в ретробульбарных сосудах методом цветового доплеровского картирования (ЦДК) при тром-
ботической микроангиопатии (ТМА), ассоциированной с атипичным гемолитико-уремическим синдромом (аГУС), злокачественной 
артериальной гипертензией (ЗАГ) и катастрофическим антифосфолипидным синдромом (КАФС). Пациенты и методы. В иссле-
довании участвовало 16 пациентов в возрасте от 18 до 43 лет с ТМА, ассоциированной у 13 пациентов — с аГУС, у 2 — с ЗАГ, 
у 1 пациентки — с КАФС. Всем пациентам было проведено исследование состояния кровотока в сосудах ретробульбарного про-
странства методом ЦДК при помощи многофункционального ультразвукового диагностического прибора Voluson 730 Pro фирмы 
Kretz и Voluson E8. Регистрировали спектр кровотока в глазной артерии (ГА), центральной артерии сетчатки (ЦАС), центральной 
вене сетчатки (ЦВС), в медиальных и латеральных задних коротких цилиарных артериях (ЗКЦА) и определяли следующие пока-
затели: максимальную систолическую скорость (Vsyst), конечную диастолическую скорость (Vdiast), индекс резистентности или 
периферического сопротивления (RI), пульсационный индекс (PI). результаты. При анализе доплеровского спектра кровотока 
у всех пациентов с синдромом ТМА выявлено снижение максимальной систолической скорости (Vsyst) в сосудах ретробульбарного 
пространства, более выраженное в ЦАС, с усилением венозного компонента доплеровского спектра. У пациентов с ТМА, ассоци-
ированной с аГУС и ЗАГ, конечная диастолическая скорость кровотока (Vdiast) в исследуемых сосудах находилась в нормальных 
пределах или была увеличена, индекс вазорезистентности (RI) и пульсационный индекс (PI) — снижены. При аГУС обнаружена 
статистически значимая корреляция между показателем Vdiast в ГА и уровнем гаптоглобина в сыворотке крови, являющегося 
классическим маркером внутрисосудистого гемолиза. заключение. ЦДК ретробульбарных сосудов является важным методом 
диагностики нарушения глазной гемодинамики при синдроме ТМА. Для всех пациентов с синдромом ТМА характерно снижение 
систолического компонента доплеровского спектра кровотока в сосудах ретробульбарного пространства, особенно в ЦАС, с уси-
лением венозного компонента. При аГУС и ЗАГ диастолический кровоток в ретробульбарных сосудах соответствует норме или 
усиливается, индекс периферического сопротивления (RI) и пульсационный индекс (PI) снижаются. При ТМА, ассоциированной 
с аГУС, конечная диастолическая скорость кровотока в ГА зависит от уровня микрососудистого гемолиза.
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abstraCt

purpose. To assess the state of blood flow in retrobulbar vessels using the method of color Doppler imaging in thrombotic 
microangiopathy (TMA) associated with atypical hemolytic uremic syndrome (aHUS), malignant hypertension (MH) and catastrophic 
antiphospholipid syndrome (CAPS). methods. The study involved 16 patients aged from 18 to 43 years with TMA associated with 
aHUS (13 patients), MH (2 patients) and CAPS (1 patient). All patients underwent a study of the state of blood flow in the vessels 
of the retrobulbar space by color Doppler imaging using a multifunctional ultrasonic diagnostic device Voluson 730 Pro and Voluson 
E8. The spectrum of blood flow in the ophthalmic artery (OA), central retinal artery (CRA), central retinal vein (CRV), in the medial 
and lateral short posterior ciliary arteries (SPCA) was recorded and the following parameters were determined: maximum systolic 
velocity (Vsyst), final diastolic velocity (Vdiast), peripheral resistance index (RI), pulsation index (PI). results. The analysis of the 
Doppler blood flow spectrum in all patients with TMA syndrome revealed a decrease in Vsyst in the vessels of the retrobulbar space, 
more pronounced in the CRA, with an increase in the venous component of the Doppler spectrum. In patients with TMA associated 
with aHUS and MH Vdiast in the studied vessels were in normal limits or increased, RI and PI were reduced. In aHUS a statistically 
significant correlation was found between Vdiast in OA and the level of haptoglobin in blood serum, which is a classic marker of 
intravascular hemolysis. Conclusion. Color Doppler imaging of retrobulbar vessels is an important method for the diagnosis of ocular 
hemodynamics disorders in the syndrome of TMA. All patients with TMA syndrome are characterized with a decrease in the systolic 
component of the Doppler spectrum of blood flow in the vessels of the retrobulbar space, especially in the CRA, with an increase in the 
venous component. With aHUS and MH diastolic blood flow in the retrobulbar vessels corresponds to the norm or increases, RI and PI 
decrease. In TMA associated with aHUS, the final diastolic velocity of blood flow in OA depends on the level of microvascular hemolysis.
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antiphospholipid syndrome, color Doppler imaging, retrobulbar vessels
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введение

Синдром тромботической микроангиопатии (ТМА) 
представляет собой особый тип поражения сосудов 
микроциркуляторного русла (артерий малого калибра, 
артериол и капилляров), обусловленный повреждени‑
ем эндотелия сосудов, что приводит к микроваскуляр‑
ному тромбообразованию и вызывает таким образом 
ишемию различных органов и тканей [1]. Основными 
причинами первичной ТМА являются тромботическая 
тромбоцитопеническая пурпура (ТТП), типичный гемо‑
литико‑уремический синдром (ГУС), опосредованный 
воздействием шига‑токсина кишечной палочки (STEC‑
ГУС) и атипичный, или комплемент‑опосредованный, 
гемолитико‑уремический синдром (аГУС). Причины 
развития вторичной ТМА многообразны и ассоцииро‑
ваны с осложнениями беременности (преэклампсия, 
HELLP‑синдром), аутоиммунными заболеваниями (си‑
стемная красная волчанка, склеродермия, катастрофи‑
ческий антифосфолипидный синдром (КАФС), злока‑
чественная артериальная гипертензия (ЗАГ), инфекции, 
применение некоторых лекарственных препаратов (хи‑
нин, интерферон, ингибиторы кальцийнейрина и др.), 

метаболические заболевания (врожденное нарушение 
внутриклеточного метаболизма витамина В12) и др. [2]. 
Клиническими проявлениями ТМА служат микроанги‑
опатическая гемолитическая анемия (МАГА), тромбоци‑
топения потребления и признаки ишемического пора‑
жения органов, в первую очередь почек и центральной 
нервной системы. При этом, несмотря на одинаковые 
симптомы ТМА при различных заболеваниях, причины 
эндотелиального повреждения отличаются, что обуслов‑
ливает существование специфических патогенетических 
механизмов при ее разных формах [3].

Атипичный ГУС представляет собой редкое заболе‑
вание генетической природы, в основе которого лежит 
повреждение эндотелия сосудов микроциркуляторного 
русла в результате неконтролируемой активации аль‑
тернативного пути комплемента (АПК) [1, 4]. Система 
комплемента является фундаментальным компонентом 
иммунной системы человека и обеспечивает защиту от 
инфекционных агентов путем стимуляции воспалитель‑
ного ответа, опсонизации и лизиса патогенов, а также 
моделирования и адаптации иммунного ответа. Актива‑
ция системы комплемента, которая состоит из более чем 
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30 протеинов плазмы и клеточной поверхности, может 
быть инициирована тремя путями — классическим, лек‑
тиновым и альтернативным [5]. Уникальной особенно‑
стью АПК является его работа по принципу «холостого 
хода», что обеспечивает спонтанный гидролиз компо‑
нента С3, приводящий к образованию небольших коли‑
честв С3‑конвертазы. При воздействии любых триггеров 
происходит дополнительная активация АПК, осущест‑
вляющаяся сложными каскадными взаимодействиями 
компонентов комплемента и обеспечивающая мульти‑
пликацию комплексов С3‑конвертазы, что в итоге при‑
водит к формированию мембраноатакующего комплек‑
са, способного вызывать лизис не только чужеродных, 
но и собственных клеток организма. Для предотвраще‑
ния потенциальной опасности избыточной активации 
АПК существует система его регуляции, состоящая из 
циркулирующих и мембраносвязанных белков, самыми 
важными из которых являются фактор Н (CFH), фак‑
тор I (CFI) и мембранный кофакторный протеин (MCP).  
У 50–70 % пациентов с аГУС выявляют многочисленные 
мутации генов белков, регулирующих и ограничиваю‑
щих активность АПК — CFH, CFI, CD46, MCP или бел‑
ков, усиливающих эту активность,  — CFB, C3. У части 
больных определяются также антитела к основному ре‑
гулятору комплемента CFH [6]. Наличие мутаций при‑
водит к функциональному или, реже, количественному 
дефициту регуляторных протеинов, что и обусловливает 
неконтролируемую активацию комплемента.

По современным представлениям, врожденный де‑
фицит белков‑регуляторов комплемента является фак‑
тором, лишь предрасполагающим к развитию аГУС 
[7]. Для индукции заболевания необходимы триггеры, 
которые рассматривают как дополнительные компле‑
мент‑активирующие состояния. Наиболее частыми из 
них являются инфекции (верхних дыхательных путей, 
желудочно‑кишечного тракта) и осложнения беремен‑
ности [8, 9]. Комплемент‑активирующими состояниями, 
приводящими к развитию аГУС, служат также комор‑
бидные заболевания, в частности, ЗАГ и аутоиммунная 
патология [7].

ТМА диагностируют у 27–44  % пациентов с ЗАГ, 
госпитализируемых в отделения интенсивной терапии 
[2]. В то же время у любого пациента с первичной ТМА 
может развиться тяжелая гипертензия, поэтому диф‑
ференциальная диагностика ТМА, ассоциированной 
с ЗАГ, и аГУС с ЗАГ, особенно в острый период, оста‑
ется серьезной проблемой [7]. Ситуация осложняется 
также тем, что у части больных ЗАГ отсутствуют ми‑
кроангиопатический гемолиз и тромбоцитопения, хотя 
при биопсии почки выявляют морфологические при‑
знаки ТМА. Считается, что у большинства пациентов 
с ТМА, ассоциированной с ЗАГ, при адекватной гипо‑
тензивной терапии функция почек восстанавливается, 
и лабораторные показатели ТМА нормализуются [10]. 
Однако при неэффективности терапии ЗАГ необходи‑
мо исключать аГУС.

Катастрофический АФС  — это наиболее тяжелая 
форма антифосфолипидного синдрома (АФС), для кото‑
рой характерны ассоциированные с антифосфолипид‑
ными антителами (аФА) множественные тромбозы в ми‑
кроциркуляторном русле жизненно важных органов, 
развивающиеся в срок от нескольких часов до 7  дней, 
что приводит к развитию синдрома полиорганной не‑
достаточности. Результаты недавних исследований сви‑
детельствуют об активации комплемента при этом забо‑
левании [2, 11]. Пациенты с КАФС и аГУС имеют сход‑
ную клинико‑лабораторную симптоматику, однако при 
КАФС отмечается более тяжелое течение заболевания 
с большим числом пораженных органов, что, вероятно, 
обусловлено более выраженным повреждением сосуди‑
стого эндотелия в результате синергичного воздействия 
аФА и активированного комплемента [11].

Основным клиническим проявлением синдрома 
ТМА является ишемическое повреждение органов и тка‑
ней, поэтому возрастает роль диагностических методов 
исследования, позволяющих оценить состояние гемоди‑
намики.

По данным ряда авторов, ультразвуковое исследо‑
вание (УЗИ) почек в режиме цветового доплеровского 
картирования (ЦДК) является наиболее быстрым и без‑
опасным методом исследования почечного кровотока 
при различных ТМА — состояниях для определения вы‑
раженности ишемии почек [12–16]. ЦДК — важный метод 
диагностики и мониторинга состояния гемодинамики по‑
чек при паренхиматозном остром почечном повреждении 
(ОПП), ассоциированном с ГУС [12]. Индекс перифери‑
ческого сопротивления (RI) в паренхиматозных почечных 
артериях (дуговых и междолевых) является маркером сте‑
пени тяжести острого тубулярного некроза как наиболее 
распространенного типа ОПП. Авторы используют RI 
как критерий необходимости лечения, а также для оцен‑
ки функционального восстановления почек, посколь‑
ку снижение индекса периферического сопротивления 
предшествует нормализации креатинина в сыворотке 
крови [13]. Определение RI облегчает дифференциаль‑
ный диагноз причины ОПП (преренальное, ренальное, 
постренальное) на субклиническом уровне до появления 
креатинемии и олигоанурии, что обусловливает раннее 
начало соответствующей терапии [14]. При артериальной 
гипертензии, особенно у молодых людей, ренальный RI, 
определенный методом ЦДК, является ранним маркером 
почечного повреждения на доклинической стадии [15]. 
A. Reising и соавт. [16] оценивали внутрипочечный RI при 
ОПП, ассоциированном с STEC‑HUS. Авторы отмечают 
корреляцию показателей почечного кровотока с тяже‑
стью заболевания, что имеет прогностическое значение.

В офтальмологии метод ЦДК позволяет количествен‑
но оценить кровоснабжение орбиты, хориоидеи, сетчат‑
ки и зрительного нерва [17]. При помощи цветового 
модуля ЦДК дает возможность визуализировать мелкие 
сосуды глазного яблока и орбиты при наложении цвета 
на их двухмерное изображение. Кроме того, ЦДК позво‑
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ляет оценить кровоток путем анализа формы доплеров‑
ской волны, регистрации скоростей кровотока и сдвига 
доплеровских частот в определенной точке сосуда.

Исследование глазного кровотока методом ЦДК 
имеет большую диагностическую ценность при ише‑
мических поражениях органа зрения [17, 18]. Ранее мы 
исследовали состояние кровотока в сосудах глаза мето‑
дом ЦДК при АФС [19], сообщений о применения этого 
метода у пациентов с другими формами ТМА в общедо‑
ступной офтальмологической литературе мы не нашли.

Цель нашей работы — оценить состояние кровотока 
в сосудах ретробульбарного пространства методом ЦДК 
при ТМА, ассоциированной с аГУС, ЗАГ и КАФС.
Пациенты и методы

Совместно с сотрудниками клиники нефрологии 
им. Е.М. Тареева Первого МГМУ им. И.М. Сеченова (Се‑
ченовский университет) мы обследовали 16 пациентов 
с синдромом ТМА, равное количество женщин (8 чело‑
век — 50 %) и мужчин (8 человек — 50 %), среди которых 
13 — с диагнозом аГУС, 2 мужчин — ЗАГ, 1 пациентка — 
КАФС. В группе аГУС преобладали женщины  — было 
обследовано 7 женщин (54 %) и 6 мужчин (46 %). Сред‑
ний возраст больных в общей группе составил 30,1  ± 
7,6 года (от 18 до 43 лет), в группе аГУС — 30,3 ± 8,1 года, 
двум пациентам с ЗАГ было, соответственно, 36 и 28 лет, 
пациентке с КАФС — 23 года. Группу контроля состави‑
ли 20 здоровых лиц соответствующего возраста.

У всех пациентов были обнаружены характерные кли‑
нические проявления ТМА: МАГА, тромбоцитопения 
и признаки поражения почек с артериальной гипертензи‑
ей, преимущественно тяжелой. Почти у половины пациен‑
тов (7 человек — 44 %) развилась терминальная почечная 
недостаточность, требующая заместительной почечной 
терапии. У большинства пациентов (11 человек — 69 %) 
была обнаружена генерализованная ТМА с экстрареналь‑
ными проявлениями, среди которых преобладала ТМА 
сердца (38 %), головного мозга и поджелудочной железы 
(по 31 %). ТМА легких и печени была выявлена у 3 паци‑
ентов (по 19 %). У половины пациенток с синдромом ТМА 
аГУС развился во время беременности.

В общей группе ТМА жалобы на орган зрения в мо‑
мент осмотра предъявляла половина пациентов, в груп‑
пе с ЗАГ и КАФС  — у всех пациентов были глазные 
жалобы. У 3 пациентов с аГУС снижение зрения заре‑
гистрировано в анамнезе, при осмотре жалоб не было. 
В большинстве случаев пациенты жаловались на сни‑
жение зрения в виде затуманенности, расплывчатости 
изображения, а также искажение прямых линий, на‑
рушение цветовосприятия, затемнения в поле зрения, 
зрительный дискомфорт. Преходящие нарушения зре‑
ния в  виде кратковременного затемнения части поля 
зрения, фотопсий и  amavrosis fugax выявлены у 3 па‑
циентов. У 1 пациентки снижение зрения было связано 
с развитием осложненной стероидной катаракты. В мо‑
мент офтальмологического осмотра патология глазно‑

го дна в виде нейро‑ и ретинопатии различной степени 
тяжести была определена у 6 пациентов с синдромом 
ТМА (38 %), среди которых у пациентов с аГУС по типу 
пурчерподобной ретинопатии (ППР) — у 3 (23 %). Двое 
пациентов имели ППР в анамнезе, на момент нашего ос‑
мотра патологии глазного дна выявлено не было.

Для оценки кровотока в сосудах глаза и орбиты при‑
меняли ЦДК при помощи многофункционального уль‑
тразвукового диагностического прибора Voluson 730 Pro 
фирмы Kretz и Voluson E8 с использованием линейного 
датчика с частотой от 10 до 16 МГц. При проведении 
ЦДК визуализировали кровоток в глазной артерии (ГА), 
центральной артерии сетчатки (ЦАС), центральной вене 
сетчатки (ЦВС), медиальных и латеральных задних ко‑
ротких цилиарных артериях (ЗКЦА) и регистрировали 
доплеровский спектр кровотока. Идентификация со‑
судистых ветвей в орбите проводилась по предполагае‑
мому анатомическому прохождению и по направлению 
тока крови. Поток по направлению к датчику обозначал‑
ся красным цветом, а от датчика — синим. Направление 
кровотока также определяли по расположению допле‑
ровской волны выше или ниже изолинии. При помощи 
доплеровского спектрального анализа идентифицирова‑
ли пульсирующий артериальный кровоток. Перемещая 
курсор маркера доплера, избирательно получали допле‑
ровскую информацию в любой точке сосуда. При оценке 
доплеровских характеристик потока в артериях обраща‑
ли внимание на форму пульсовой волны. Регистриро‑
вали спектр кровотока и определяли следующие пока‑
затели: максимальную систолическую скорость (Vsyst), 
конечную диастолическую скорость (Vdiast), индекс ре‑
зистентности или периферического сопротивления (RI), 
пульсационный индекс (PI).

Статистический анализ клинических данных про‑
веден при помощи электронных таблиц MS Excel 2010 
и пакета прикладных программ SPSS Statistics 13. Выбор 
центральных характеристик исследуемых данных осу‑
ществляли после изучения формы их распределения. 
Оценку различия распределения от распределения Гаус‑
са (нормальное распределение) проводили по критерию 
согласия Колмогорова — Смирнова и критерию Шапи‑
ро — Уилкса. При распределении, отличном от распреде‑
ления Гаусса, применяли непараметрические критерии: 
критерий Манна — Уитни и ранговые корреляции Спир‑
мена. Рассчитывали точное значение р, различия счита‑
ли достоверными при р < 0,05.
результаты

Анализ доплеровского спектра кровотока в сосудах 
ретробульбарного пространства в группе пациентов 
с аГУС (n = 13) выявил сглаженность формы систоличе‑
ской пиковой волны (рис. 1), достоверное снижение мак‑
симальной систолической скорости кровотока (Vsyst) 
во всех исследуемых сосудах (p < 0,05), кроме медиаль‑
ных ЗКЦА (p  = 0,1). Наиболее выраженное снижение 
Vsyst зарегистрировано в ЦАС (p = 0,0006).
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Обнаружено достоверное увеличение диастоличе‑
ской скорости кровотока (Vdiast) в ЦАС и медиальных 
ЗКЦА (p  < 0,05), в латеральных ЗКЦА и ГА показатель 
Vdiast не отличался от группы контроля (p > 0,05). Ин‑
декс периферического сопротивления RI и пульсаци‑
онный индекс PI были достоверно снижены во всех ис‑
следуемых сосудах (p < 0,05), кроме латеральных ЗКЦА  
(p = 0,09) (табл. 1).

Из‑за преобладания в нашем исследовании больных 
аГУС в общей группе пациентов с синдромом ТМА (n = 
16) наблюдалась такая же динамика показателей глазно‑
го кровотока по данным ЦДК. Зарегистрировано досто‑ 

верное снижение максимальной систолической скоро‑
сти кровотока (Vsyst) во всех исследуемых сосудах (p < 
0,05), кроме медиальных ЗКЦА (p  = 0,08). Наиболее 
выраженное снижение Vsyst наблюдалось в ЦАС (p  = 
0,0003). Обнаружено достоверное увеличение конечной 
диастолической скорости кровотока (Vdiast) в ЦАС и ме‑
диальных ЗКЦА (p < 0,05), в ГА наблюдалась тенденция 
к достоверности (p = 0,06), в латеральных ЗКЦА показа‑
тель Vdiast не отличался от группы контроля (p = 0,14). 
В исследуемой группе с синдромом ТМА зарегистриро‑
вано достоверное снижение показателя вазорезистент‑
ности (RI) во всех ретробульбарных сосудах (p  < 0,05) 
и пульсационного показателя (PI) также во всех сосудах 
(p < 0,05), кроме ЦАС (p = 0,08) (табл. 2).

В группе аГУС, так же как и в общей группе с синдро‑
мом ТМА, наблюдали достоверное усиление венозного 
компонента доплеровского спектра кровотока (увеличе‑
ние Vmax в ЦВС) (p = 0,002 и p = 0,0002 соответственно).

Малое количество пациентов с ТМА, ассоциирован‑
ной с ЗАГ (n = 2) и КАФС (n = 1), не давало возможности 
провести статистический анализ. При ЗАГ характер па‑
тологических изменений глазного кровотока был таким 
же, как и в общей группе пациентов c синдромом ТМА. 
У пациентки с ТМА, ассоциированной с КАФС, в ЦАС, 
наряду со снижением максимальной систолической ско‑
рости кровотока, был зарегистрирован также нулевой 
кровоток в диастолу с максимальным повышением ин‑
декса вазорезистентности RI до 1,0 и пульсационного 
индекса PI до 2,73 (рис. 2).

Следует отметить наличие асимметрии кровотока 
в исследуемых артериях правого и левого глаза у поло‑
вины пациентов с синдромом ТМА. Асимметрия кро‑
вотока в одном сосуде обнаружена у 7 пациентов (44 %), 
во всех исследуемых сосудах — у одной пациентки.

рис. 1. Cпектр доплеровского сдвига частот потока крови в ЦАС 
у пациента с ТМА, ассоциированной с аГУС. Сглаженность формы 
систолической волны доплеровского спектра, снижение систоли-
ческого компонента

Fig. 1. Color Doppler imaging in the сentral artery of the retina (a) 
and in the lateral short posterior ciliary arteries (b) in patient with 
TMA associated with aHUS. Smoothness of the form of the systolic 
wave of the Doppler spectrum, reduction of the systolic component

таблица 1. Показатели кровотока в ЦАС, ГА, медиальных и латеральных ЗКЦА у пациентов с аГУС (медиана и квартили)

table 1. The flow indicators in the сentral artery of the retina (CAR), ophthalmic artery (OA), medial and lateral short posterior ciliary arteries 
(medial and lateral SPCA) in patients with aHUS (median and quartiles)

Показатели/
indicators

ЦАС/CAR ГА/OA Медиальные ЗКЦА / Medial SPCA Латеральные ЗКЦА / lateral SPCA

контрольная
группа/ test

group (n = 20)

пациенты с аГУС/ 
patients with 
aHUS (n = 13)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с аГУС/ 
patients with 
aHUS (n = 13)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с аГУС / 
patients with 
aHUS (n = 13)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с аГУС / 
patients with 
aHUS (n = 13)

Vsyst, см/с 
maximumsystolic blood 
velocity, sm/s

13,43 (11,58–15,96) 10,62 (9,89–12,34) 35,56 (32,58–39,03) 29,22 (27,57–34,44) 13,15 (11,91–14,88) 12,12 (10,25–13,89) 13,15 (11,91–14,88) 10,87 (10,07–13,41)

p-level 0,0006 0,01 0,1 0,05

Vdiast, см/с
terminal diastolic blood 
flow velocity, sm/s

3,18 (2,73–3,97) 4,19 (3,59–4,47) 6,62 (5,46–8,6) 8,07 (6,95–10,39)
3,64

(2,89–
4,96)

5,18 (4,7–6,12) 3,63 (2,89–4,96) 4,55 (3,62–5,44)

p-level 0,01 0,08 0,02 0,29

RI
resistance index 0,69 (0,65–0,75) 0,62 (0,56–0,65) 0,69 (0,65–0,79) 0,7 (0,69–0,75) 0,7 (0,6–0,79) 0,56 (0,51–0,6) 0,7 (0,6–0,79) 0,59 (0,55–0,69)

p-level 0,0001 0,004 0,008 0,09

PI
pulse index 1,39 (1,11–1,66) 0,98 (0,9–1,16) 2,01 (1,62–2,28) 1,35 (1,26–1,55) 1,33 (0,93–1,59) 0,92 (0,91–0,95) 1,34 (0,93–1,59) 0,9 (0,8–1,05)

p-level 0,05 0,004 0,02 0,03
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Для изучения взаимосвязи патологических измене‑
ний глазного кровотока при синдроме ТМА с другими 
его клиническими проявлениями мы провели корреля‑
ционный анализ гемодинамических и некоторых биохи‑
мических показателей с использованием коэффициента 
ранговой корреляции Спирмена (rs), который рекомен‑
дуется применять при небольшом числе наблюдений 
сравниваемых пар признаков внутри малой выборки. 
Расчет коэффициента rs показал наличие статистиче‑
ски значимой прямой корреляции между показателем 
диастолической скорости кровотока в ГА и уровнем 

гаптоглобина (ГГ) в сыворотке крови пациентов с аГУС 
(rs = 0,736, p < 0,05). Нами не найдено статистически до‑
стоверной взаимосвязи между показателями кровотока 
в исследуемых сосудах и числом тромбоцитов, а также 
уровнем в крови пациентов лактатдегидрогеназы.

Состояние глазной гемодинамики при синдроме 
ТМА не зависит от наличия глазных жалоб, патологиче‑
ских изменений глазного дна и уровня систолического 
артериального давления (p > 0,05). Нами также не обна‑
ружено достоверной корреляции показателей кровотока 
в ЦАС и сопоставимых по размеру дуговых артериях по‑
чек, вероятно, из‑за малого количества обследованных 
пациентов (p > 0,05).
обсуждение

В результате проведенного исследования выявлены 
характерные изменения кровотока в сосудах глаза и ор‑
биты при орфанной патологии сосудистого русла гла‑
за — ТМА, ассоциированной с аГУС, ЗАГ и КАФС. Для 
всех пациентов с синдромом ТМА характерно ухудшение 
глазной гемодинамики в виде снижения систолической 
скорости кровотока в сосудах ретробульбарного про‑
странства, особенно в ЦАС, с усилением венозного ком‑
понента доплеровского спектра. У пациентов с ТМА, ас‑
социированной с аГУС и ЗАГ, конечная диастолическая 
скорость кровотока (Vdiast) в ретробульбарных сосудах 
соответствует нормальным значениям или увеличивает‑
ся, индекс вазорезистентности (RI) и пульсационный ин‑
декс (PI) снижаются. Учитывая тот факт, что индекс Пур‑
село (RI) отражает сосудистое сопротивление, а индекс 
Гослинга (РI) реагирует на изменение тонуса сосуда, сни‑
жение этих характеристик при аГУС, возможно, связано 
с нарушением иннервации сосудистой стенки вследствие 
ишемии тканей, что приводит к уменьшению сопротивле‑

таблица 2. Показатели кровотока в ЦАС, ГА, медиальных и латеральных ЗКЦА у пациентов с синдромом ТМА (медиана и квартили)

table 2. The flow indicators in the сentral artery of the retina (CAR), ophthalmic artery (OA), medial and lateral short posterior ciliary arteries 
(SPCA) in patients with the syndrome TMA (median and quartiles)

Показатели/
indicators

ЦАС/CAR ГА/OA Медиальные ЗКЦА /
Medial SPCA

Латеральные ЗКЦА /
lateral SPCA

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с ТМА / 
patients with TMA 

(n = 16)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с ТМА / 
patients with TMA 

(n = 16)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с ТМА / 
patients with TMA 

(n = 16)

контрольная
группа / test

group (n = 20)

пациенты с ТМА / 
patients with TMA 

(n = 16)

Vsyst, см/с maximum
systolic blood velocity, 
sm/s

13,43 (11,58–15,96) 10,8 (10,01–12,14) 35,56 (32,58–39,03) 29,8 (27,55–34,65) 13,15 (11,91–14,88) 12,12 (9,83–13,89) 13,15 (11,91–14,88) 11,06 (9,81–13,69)

p-level 0,0003 0,02 0,08 0,05

Vdiast, см/с
terminal diastolic blood 
flow velocity, sm/s

3,18 (2,73–3,97) 4,2 (3,49–4,46) 6,62 (5,46–8,6) 8,2 (7,07–10,27) 3,64 (2,89–4,96) 5,11 (4,33–6,01) 3,63 (2,89–4,96) 4,8 (3,85–5,44)

p-level 0,02 0,06 0,02 0,14

RI
resistance index 0,69 (0,65–0,75) 0,61 (0,56–0,67) 0,69 (0,65–0,79) 0,7 (0,67–0,75) 0,7 (0,6–0,79) 0,57 (0,53–0,6) 0,7 (0,6–0,79) 0,57 (0,54–0,67)

p-level 0,0004 0,001 0,006 0,03

PI
pulse index 1,39 (1,11–1,66) 0,98 (0,86–1,17) 2,01 (1,62–2,28) 1,39 (1,21–1,58) 1,33 (0,93–1,59) 0,93 (0,85–0,96) 1,34 (0,93–1,59) 0,91 (0,79–1,07)

p-level 0,08 0,001 0,01 0,02

рис. 2. Cпектр доплеровского сдвига частот потока крови в ЦАС 
у пациентки с ТМА, ассоциированной с КАФС. Снижение систо-
лического компонента, выраженная деформация диастолического 
компонента спектра потока крови (до изолинии), увеличение RI и PI

Fig. 2. Color Doppler imaging in the central artery of the retina in 
patient with TMA associated with CAPS. Reduction of the systolic 
component, pronounced deformation of the diastolic component of 
the blood flow spectrum (to contour), increase in RI and PI
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ния току крови и понижению тонуса сосуда. Вероятным 
объяснением этого явления может также служить обра‑
зование артериовенозных шунтов, в подтверждение это‑
му при офтальмоскопии мы обнаружили шунты сосудов 
сетчатки у 2 пациентов с аГУС.

Наоборот, для пациентов с ТМА, ассоциированной 
с АФС, наряду с выраженным снижением максимальной 
систолической скорости глазного кровотока, характерно 
устойчивое снижение диастолической скорости Vdiast 
с  повышением индекса периферического сопротивления 
RI [19]. В подтверждение этому в нашем исследовании 
у  пациентки с КАФС обнаружено отсутствие кровото‑
ка в диастолу с повышением индексов RI и PI в ЦАС, что 
свидетельствует об ишемии сетчатки. Более выраженные 
патологические изменения при КАФС обусловлены, воз‑
можно, более тяжелым повреждением эндотелия сосудов 
вследствие сочетанного воздействия на него активирован‑
ного комплемента и антифосфолипидных антител [11].

При ТМА, ассоциированной с аГУС, обнаружена 
сильная прямая связь между показателем Vdiast в ГА 
и  уровнем ГГ в сыворотке крови пациентов (rs = 0,736,  
p  < 0,05). Функция гаптоглобина, белка плазмы крови, 
синтезируемого в печени и относящегося к фракции 
альфа‑2‑глобулинов, состоит в связывании гемоглобина, 
образующегося при внутрисосудистом гемолизе. Уси‑
ленный распад эритроцитов в кровяном русле приводит 
к быстрому поступлению в кровь свободного гемоглоби‑
на, что, естественно, сопровождается снижением уровня 
ГГ, так как выработка его при гемолизе не усиливается. 
Таким образом, низкий, а иногда и нулевой уровень ГГ 

является важным признаком внутрисосудистого гемо‑
лиза [20]. Обнаруженная нами прямая связь между ГГ 
и Vdiast в ГА позволяет предположить, что на выражен‑
ность гемодинамических изменений в ГА при ТМА мо‑
жет влиять интенсивность микрососудистого гемолиза, 
в свою очередь, связанная с процессом микроциркуля‑
торного тромбообразования и, следовательно, с ишеми‑
ческим повреждением.
заклЮчение

ЦДК ретробульбарных сосудов является важным ме‑
тодом диагностики нарушения глазной гемодинамики 
при синдроме ТМА. Для всех пациентов с синдромом 
ТМА характерно снижение систолического компонента 
доплеровского спектра кровотока в сосудах ретробуль‑
барного пространства, особенно в ЦАС, с усилением 
венозного компонента. При аГУС и ЗАГ диастолический 
кровоток в ретробульбарных сосудах соответствует нор‑
мальным значениям или усиливается, индекс перифери‑
ческого сопротивления (RI) и пульсационный индекс 
(PI) снижаются. При ТМА, ассоциированной с аГУС, ко‑
нечная диастолическая скорость кровотока в ГА зависит 
от уровня микрососудистого гемолиза.
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