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Роль вегетативной нервной системы (ВНС) в гене- 
зе эссенциальной гипертонии на протяжении многих лет 
привлекает внимание исследователей, хотя ясно, что сис
тема регуляции артериального давления (АД) и сердеч
ного ритма представляет собой лишь часть сложной мно
гофакторной и многоуровневой системы нейрогумораль- 
ной регуляции физиологических функций организма. В 
настоящее время общепризнанно, что вариабельность 
сердечного ритма (ВСР) - наиболее доступный, высоко- 
информативный неинвазивный метод количественной 
оценки вегетативной регуляции сердечного ритма 
[3,7,21,22,23,50]. Как российские, так и международные 
эксперты единогласно отмечают значительный потенци
ал изучения ВСР при различных сердечно-сосудистых 
заболеваниях для оценки тяжести патологического про
цесса, прогнозирования риска и исходов, оценки эффек
тивности лечения с учетом фона вегетативной регуляции 
сердца [3,50].

Эпидемиологические исследования, проведенные 
в различных регионах России в течение последних 20 
лет, свидетельствуют о том, что артериальная гипертония 
(АГ) является одним из самых распространенных 
заболеваний. За последние два десятилетия в России 
отмечается рост смертности от ИБС и инсульта как 
основных осложнений АГ [18]. В связи с этим растет 
интерес исследователей к проблеме изучения 
вариабельности ритма сердца при гипертонической 
болезни (ГБ) [2].

Российскими экспертами разработаны отечествен
ные рекомендации по исследованию ВСР [3], недостат
ком которых, однако, является отсутствие методики ана
лиза 24-часовых записей ВСР. В этом случае приходится 
полагаться на рекомендации, предложенные в 1996 г. 
Европейским Обществом Кардиологии и Ссвсро- 
Американским Элсктрофизиологическим обществом 
[50].

Для оценки вариабельности ритма сердца в на
стоящее время используют временной и спектральный 
анализ [3,7,50]. Временной анализ в большинстве работ 
основывается на статистическом анализе изменений дли
тельности R-R интервалов межу последовательными си
нусовыми сокращениями. Наиболее широко используе
мые временные параметры:
1 SDNN, мс -  стандартное отклонение от средней про

должительности NN-интервалов (нормальные или си
нусовые QRS-комплексы) -  отражает общую вариа
бельность, обусловленную всеми периодическими со
ставляющими сердечного ритма для данной записи, 
зависит от воздействия как симпатической, так и па
расимпатической нервной системы.

2. HRV triangular index -  трнангулярный индекс ВСР -  
отношение совокупности плотности распределения к 
максимуму плотности распределения (отношение об
щего числа NN-интервалов к количеству интервалов с 
наиболее часто встречающейся длительностью) -  от
ражает общую вариабельность сердечного ритма.

3. SDANN, мс -  стандартное отклонение средних значе
ний SDNN из 5-минутных сегментов для всей записи 
ЭКГ -  используется для оценки низкочастотных ком
понент вариабельности.

4. RMSSD, мс -  квадратный корень из средней суммы 
квадратов разности между соседними NN- 
интервалами -  используется для оценки высокочас
тотных компонент вариабельности.

Необходимо заметить, что временные показатели 
рекомендуется использовать для оценки как кратковре
менных, так и долговременных (24-часовых) записей 
ЭКГ.

Спектральный анализ, используемый для оценки 
периодических составляющих сердечного ритма, в по
следние годы стал наиболее часто используемым мето
дом неинвазивной оценки вегетативной регуляции ритма 
сердца. Впервые применивший этот метод в 1981 г. S. 
Akselrod показал, что при АГ имеется взаимосвязь между 
активацией рснин-ангиотензиновой системы и очень 
низкочастотным диапазоном сердечного ритма [27]. Раз
личают следующие компоненты спектральной мощности 
[50] с коррекцией по P.M. Баевскому и соавт. [3]:
1. Высокочастотная составляющая спектра 0,4-0,15 Гц 

(High Frequency, HF) -  основой этой составляющей 
является вагусная активность, обусловленная дыха
тельной аритмией.

2. Низкочастотная составляющая спектра 0,15-0,04 Гц 
(Low Frequency, LF) -  характеризует преимуществен
но активацию симпатического отдела вегетативной 
нервной системы, происходящую под влиянием сино- 
каротидного барорефлекса и вазомоторного центра 
продолговатого мозга.

3. Очень низкочастотный компонент спектра 0,04-0,015 
Гц (Very Low Frequency, VLF) -  характеризует влия
ние высших (надсегментарных) вегетативных центров 
на сердечно-сосудистый подкорковый центр, отража
ет состояние нейрогуморального (ренин-ангиотензнн- 
альдостероновая система и др.) и метаболического 
уровней регуляции.

4. При анализе 24-часовой записи ЭКГ выделяют ульт- 
раннзкочастотный компонент -  менее 0,015 Гц (Ultra 
Low Frequency, ULF) -  физиологическое значение 
мощности этих частот еще не выяснено.

5. Полный спектр частот или общая мощность (Total 
Frequency, TF) -  отражает суммарну ю активность ре
гуляторных механизмов.

Для оценки вегетативного баланса по данным 
спектрального анализа вычисляются следующие показа
тели: индекс вагосимпатического взаимодействия LF/HF 
и индекс централизации (HF+LF)/VLF.

Как показал анализ данных отечественных и зару
бежных авторов, у больных эссенциальной АГ при изу
чении ВСР выявляются особенности функционирования



вегетативной нервной системы. По результатам Фремин- 
гемского Исследования Сердца [49], вариабельность 
ритма сердца при этом заболевании оказалась снижен
ной. О.М. Шестопалова и А.П. Спицин [26) также отме
чают, что у больных ГБ происходит снижение как вре
менных, так и спектральных показателей ВСР. При про
ведении спектрального анализа разными авторами полу
чены разноречивые результаты. Так, R. Furlan et al. [29],
G. Piccirillo et al. [44] пришли к выводу, что АГ характе
ризуется возрастанием симпатического тонуса ВНС. S. 
Guzzetti et al. [30] обнаружили повышение мощности LF- 
компонента и снижение HF; при пассивном наклоне го
ловы (проба на активацию симпатической нервной сис
темы) авторы выявили у больных менее выраженные 
изменения соотношения LF/HF по сравнению с контро
лем. Изучая тонус ВНС методом одновременного суточ
ного мониторирования АД и ЭКГ у больных ГБ, А. К. 
Гринчук [6] обнаружил, что эпизоды повышения систо
лического и диастолического АД имеют схожее вегета
тивное обеспечение, сопровождающееся увеличением 
амплитуды компонентов как симпатического, так и пара
симпатического отделов ВНС. Вместе с тем В.А. Миро
нов и соавт. [14] при изучении спектральных характери
стик вариабельности сердечного ритма у больных ГБ I и 
II стадий пришли к выводу, что I стадия сопровождается 
снижением парасимпатического ингибирующего влияния 
и повышением на этом фоне роли нормального симпати
ческого воздействия на сердечный ритм, а также умерен
ным снижением способности ритма реагировать на фи
зические стимулы. Аналогичные результаты были полу
чены А.О. Конради и соавт. [8]: на фоне снижения вагус
ного компонента наблюдалось относительное преоблада
ние симпатической активности. У больных со II стадией 
ГБ В.А. Мироновым и соавт. обнаружено значительное 
угнетение как симпатического, так и парасимпатического 
влияний в сочетании с усилением роли гуморально
метаболических воздействий, а также снижение реактив
ности ритма. Авторы отмечают, что различия характери
стик ВСР при 1 и II стадиях ГБ содержат нсспсцифиче- 
ские дифференциально-диагностические маркеры пре
имущественных функциональных нарушений сосудисто
го тонуса и процессов кардиоваскулярного ремоделиро
вания при этом заболевании.

Неоднозначны результаты исследований различ
ных авторов о зависимости показателей ВСР от степени 
тяжести АГ. Л. А. Розум и соавт. [19], Г.В. Рябыкина и 
соавт. [20], Н. Mussalo et al. [40] установили наличие об
ратной связи между ними. Н.Б. Павловой и соавт. [16] 
выявлено, что по мере увеличения степени гипертонии 
снижается общая ВСР, ее высокочастотные и низкочас
тотные компоненты, причем в большей степени снижа
ются низкочастотные и очень низкочастотные компонен
ты; ортостатическая проба подтверждала снижение реак
тивности вегетативной нервной системы по мере нарас
тания АГ. Однако по данным Н.Г. Потсшкиной и соавт. 
[171, на временные показатели ВСР оказывает влияние не 
степень артериальной гипертензии, а наличие у больных 
высокого и очень высокого риска сердечно-сосудистых 
осложнений, в частности, гипертрофии левого желудоч
ка. При изучении корреляционных связей показателей 
сердечного ритма и артериального давления А. В. Ту ев и 
соавт. [25] выявили более низкую вариабельность ритма 
сердца у лиц с высокими цифрами диастолического АД.

P.L. Vannucchi et al. [52] обнаружено, что параметры ва
риабельности сердечного ритма при АГ соотносятся с 
вариабельностью АД. Однако С.Г. Куклин и А.А. Дщ. 
зинский [10] при многодневных наблюдениях констати- 
руют выраженную индивидуальность взаимоотношение 
показателей ВСР и АД у конкретного больного ГБ.

Проблема “вегетативного функционирования”, в 
том числе первичность гиперсимпатикотонни при арте
риальной гипертонии, на сегодняшний день далека от 
разрешения. В крупном проспективном исследовании 
(931 мужчина и 1111 женщин с нормальным уровнем 
артериального давления), проводимом в рамках Фремин- 
гемского Исследования Сердца [49], спустя 4 года от на
чала наблюдения АГ выявлена у 119 мужчин и 125 жен
щин. При многомерном анализе у мужчин определена 
достоверная связь развития АГ только с исходным уров
нем LF, на основании чего сделано заключение, что веге
тативная дизрегуляция может иметь место уже в начале 
развития АГ. Однако при проведении эксперимента j 
здоровых добровольцев [51] выявлен достоверно боль
ший уровень LF и LF/HF при инду цированной АГ. Эго 
позволяет сделать вывод о том, что увеличение симпати
ческих влияний может быть и следствием повышения 
артериального давления.

Исследования ряда авторов показали зависимость 
ВСР от возраста больного [1,8,46]. Согласно наблюдени
ям Г.В. Рябыкиной и соавт. [20], достоверное снижение 
показателей ВСР у больных АГ происходит в возрастной 
группе старше 40 лет. К. Kohara et al. [33], сравнивая 
спектральные характеристики ВСР у двух групп пациен
тов (моложе и старше 60 лет), выявили достоверно более 
низкие показатели LF и HF у пожилых больных. О.В 
Коркушко и соавт. [9] также отмечают, что при старении 
мощность колебаний сердечного ритма существенно 
снижается во всех частотных областях спектра, особенно 
в области LF и HF. свидетельствуя об уменьшении веге
тативных влияний на сердце, преимущественно парасим
патических. Параметры вегетативной регуляции, по дан
ным Г.В. Рябыкиной и соавт., у больных АГ не зависят от 
пола, однако К. Sevre et al. [48] выявили, что у женщин- 
гипертоников они ослаблены по сравнению с мужчина
ми.

Таким образом, в силу неоднозначности данных, 
опубликованных в литературе, необходимо дальнейшее 
изучение вегетативной регуляции ритма сердца, что мо
жет стать ключом к пониманию клинико- 
патогенетических особенностей гипертонической болез
ни.

В патогенезе гипертрофии левого желудочка 
(ГЛЖ) одну из ключевых ролей может играть симпатиче
ская нервная система [24,47]. В зависимости от тяжести и 
продолжительности заболевания ГЛЖ выявляется у 20- 
90% больных с артериальной гипертензией и является 
одним из основных, независимых факторов риска разви
тия сердечно-сосудистых заболеваний и внезапной смер
ти [36]. У больных АГ при наличии умеренной ГЛЖ ВСР 
оказывается сниженной значительно чаще, чем при от
сутствии гипертрофии либо её начальных признаков [20] 
М.К. Mandawat et al. [37] при изучении временных пока
зателей ВСР у 154 пациентов с ГЛЖ (из них 94 с АГ и 60 
с болезнями аортального клапана) установили достовер
ное снижение их в сравнении с контрольной группой н 
отрицательную корреляционную связь между индексом



массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ) и ВСР. 
Многомерный анализ показал, что ИММЛЖ является 
наиболее важной детерминантой ВСР. G. Piccirillo et al 
[44) установили достоверную связь ИММЛЖ с VLF, LF, 
LF/HF\ а М. Petretta et al. (43] - значимые отрицательные 
корреляции между ИММЛЖ и LF и HF.

При изучении спектральных характеристик ВСР у 
больных ГБ при различных вариантах ремоделирования 
левого желудочка А О. Конради и соавт. |8] отмечают, 
что показатели симпатического компонента не различа
лись у больных с разными типами ГЛЖ (концентриче
ская, эксцентрическая) и у больных без гипертрофии. 
Однако при проведении корреляционного анализа нарас
тание ГЛЖ сопровождалось снижением ВСР, в то время 
как при нормальной геометрии миокарда увеличение 
толщины стенок левого желудочка ассоциировалось с 
симпатической активацией. Авторы объясняют это тем, 
что по мере прогрессирования структурных изменений 
происходит снижение чувствительности адренорсцепто- 
ров и ВСР снижается Данное предположение, по мне
нию авторов, подтверждает нарушение реакции вегета
тивной нервной системы при проведении ортостатиче
ской пробы. При наличии ГЛЖ данная реакция практи
чески исчезала, что также может быть объяснено с пози
ций десенситизации адрснорецепторов и снижения чув
ствительности барорефлекса. В ряде исследований пока
зано также, что ухудшение диастолической функции при 
АГ сопровождается снижением ВСР 11,8,38]. Следова
тельно. вариабельность ритма сердца патогенетически 
связана как со структурным, так и с функциональным 
состоянием миокарда левого желудочка.

В последние годы активно изучается суточная ва
риабельность сердечного ритма по данным холтеровско- 
го мониторирования ЭКГ Даитсльная регистрация по
зволяет учитывать суточные (циркадные) колебания био
логических ритмов человека и менее подвержена влия
нию случайных факторов [12]. Как отмечают P.M. Баев
ский и Г А. Никулина [4], смену дня и ночи можно рас
сматривать как своеобразную функциональную пробу, 
предъявляемую организму ежедневно естественным пу
тем. Используя данные холтсровского мониторирования, 
можно подробно проанализировать хронобиологическис 
аспекты адаптационного процесса и. что особенно важно, 
участие в этом процессе различных звеньев регуляторно
го механизма. У здоровых людей вариабельность ритма 
сердца характеризуется суточными колебаниями с мак
симальными значениями HF во время сна, a LF и LF/HF 
днем, при п р о б у ж д е н и и  наблюдается значительное уве
личение LF/HF [32]. У больных АГ S. Chakko et al. [28] 
обнаружили нарушенный циркадный ритм функциони
рования вегетативной нервной системы: парасимпатиче
ская активность изменяется без характерных здоровым 
циркадных колебаний с повышением ночью и падением 
днем. По наблюдениям О.В. Лышовой и соавт.[11], у 
больных ГБ с недостаточным ночным снижением АД 
(“non-dipper-тип”) имеет место снижение циркадной 
ритмичности мощности низких частот. Авторы объясня
ют это повышенной активностью с им патоадреналовой 
системы в ночные часы. По данным Y. Hojo et al. [31], у 
нон-дипперов имеется более низкое соотношение LF/HF 
за сутки, чем у дипперов. К. Kohara et al. [34] показали, 
что у дипперов в ночное время происходило уменьшение 
LF и увеличение HF. тогда как у нон-дипперов эти су

точные колебания оказались сглаженными. Таким обра
зом, нон-дипперы характеризуются нарушенными цир
кадными колебаниями вегетативной регуляции сердечно
сосудистой системы и это, возможно, объясняет возник
новение феномена недостаточного снижения АД в ноч
ное время у больных АГ. Аналогичные результаты полу
чены V. Rizzo et al. [45], показавшими, что отсутствие 
ночного снижения АД у пожилых больных с артериаль
ной гипертонией ассоциировалось со снижением тонуса 
вегетативной нервной системы, в том числе по результа
там функциональных проб. Однако в другом исследова
нии [5] при анализе показателей ВСР у больных ГБ с раз
личными суточными профилями АД оказалось, что су
точная динамика АД не может быть объяснена изменени
ем вегетативного статуса и, возможно, зависит от осо
бенностей функционирования других систем регуляции 
АД.

Таким образом, хронобиологический подход к 
анализу ВСР позволяет глубже познать циркадные осо
бенности нейрогуморальной регу ляции как в норме, так и 
при патологии, и требует проведения дальнейших иссле
дований, конечная цель которых состоит в оптимизации 
антигипертензнвной терапии с хронофармакологических 
позиций

Исследования последних лет констатируют, что 
различные лекарственные средства могут как улучшать, 
так и ухудшать вариабельность ритма сердца. Именно 
поэтому от антипшертензивного средства желательно 
получить не только необходимый фармакологический 
эффект в виде снижения АД, но и его благоприятное 
влияние на показатели ВСР, что будет свидетельствовать 
о патогенетической целесообразности применения тех 
или иных препаратов или их комбинаций.

Как показали Nakanishi Т. et al. [41], прием инги
битора АПФ эналаприла в течение двух недель вызывает 
повышение ВСР, преимущественно за счет высокочас
тотной составляющей, что расценивается как положи
тельное влияние на вегетативный баланс, приводящее к 
предупреждению внезапной смерти. О.А. Миро любо ва и 
соавт [13] отмечают, что на фоне двухнедельного прие
ма ингибитора АПФ диротона у 70% больных эссенци- 
альной АГ наблюдалось снижение удельного веса коле
баний очень низкой частоты в общем спектре (%VLF). 
что, по мнению авторов, отражает снижение активности 
рснин-ангиотензин-алъдостероновой системы. В иссле
довании у пожилых больных АГ [42] сравнивался инги
битор АПФ эналаприл и блокатор кальциевых каналов 
нифедипин. Эналаприл имел только гипотензивное дей
ствие, тогда как нифедипин, наряду с понижением А Д  
повышал симпатическую активность. Аналогичный ре
зультат получили японские исследователи [39], сравни
вая антагонистов кальциевых каналов разных групп -  
амлодитшн и нифеднпин-ретард. Авторы пришли к выво
ду, что нифеднпин-ретард приводит к снижению пара
симпатической активности одновременно с увеличением 
симпатической с наличием рефлекторной тахикардии, 
тогда как амлодипин не вызывал таких изменений. Д.М. 
Невзоров и соавт. [15] показали разнонаправленное 
влияние пропранолола и нифедипина (в том числе ретар- 
дированных форм) на ВСР у больных АГ: пропранолол в 
большинстве случаев способствует снижению симпати
ческих влияний и увеличению вариационного размаха, в 
то время как нифедипин, напротив, способствует симпа-



тикотоннн. Сочетание нифедипина с пропранололом по
зволяло избежать неблагоприятных влияний нифедипина 
и тем самым улучшить качество жизни больного АГ, 
достигая хорошего гипотензивного эффекта. S. Guzzetti 
et al. [30] выявили уменьшение общей ВСР и АД вместе 
со значимым уменьшением LF и увеличением HF в ре
зультате лечения больных эссенциальной АГ атенололом 
в дозе 100 мг/сут в течение двух недель. Однократный 
прием клонидина в дозе 300 мкг приводил к увеличению 
If f  и длительности RR как в группе больных мягкой эс
сенциальной АГ, так и в контрольной группе, тогда как 
LF и LF/HF уменьшался только у здоровых [35].

А Н. Флейшман и соавт. [4] на основе балльной 
оценки мощности VLF разработали систему подбора ме
дикаментозной терапии больных с АГ. На первой ступе
ни лечения в случаях снижения амплитуды VLF менее 30 
баллов рекомендуется прием бета-блокаторов, при уве
личении мощности VLF более 150 баллов -  антагонистов 
кальция, а при нормальном уровне VLF -  ингибиторов 
ангиотензин превращающего фермента.

Таким образом, проблема влияния антигипертен- 
зивных препаратов на нейрогуморальный профиль боль
ных на сегодняшний день актуальна. Вариабельность 
ритма сердца является необходимым надежным инстру
ментом как для изучения влияния отдельных групп пре
паратов, так и для индивидуализированного подхода к 
комбинированной фармакотерапии АГ с патогенетиче
ской и хронобиологнческой позиций.
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EJL Киселева, Ю.П. Чугаев, Д.Н. Голубев

МАТЕМАТИЧЕСКОЕ М ОДЕЛИРОВАНИЕ В 
ДИАГНОСТИКЕ ТУБЕРКУЛЕЗНОГО 
МЕНИНГИТА У ВЗРОСЛЫ Х

Уральская государственная медицинская академия

Проблему своевременной диагностики туберку
лезного менингита (ТМО) нельзя считать решенной и в 
наши дни, при значительно возросшем арсенале диагно
стических возможностей. Поздняя верификация диагноза 
(позже 10 дня менингеального синдрома) приводит к не
благоприятным исходам (инвалиднзацин или смерти па
циентов), в то же время раннее назначение специфиче
ской терапии сохраняет жизнь больным [2,4,5,8,10]. «Зо

лотым стандартом» диагноза ТМО является выделение 
микобактерий туберкулеза из ликвора методом посева, 
однако этот метод, являясь в 100% специфичным, обла
дает низкой чувствительностью. По данным отечествен
ных авторов, бактериологически диагноз подтверждается 
от 4-8 до 27% случаев [2,4], по данным зарубежной лите
ратуры - до 60% [10], однако результаты посева посту
пают к врачам лишь на втор ом-третьем месяце госпита
лизации.

Таким образом, бактериологическое исследование 
может лишь подтверждать диагноз ТМО. Высокочувст
вительные и специфичные технологии диагностики, та
кие как ПЦР ликвора на выявление антигена микобакте
рий туберкулеза, в настоящее время могут быть приме
нены и применяются только в отдельных учреждениях, а 
диагноз, необходимый для своевременной специфиче
ской терапии, в основном, устанавливается на основании 
следующих недостоверных признаков: наличия туберку
лезного контакта или перенесенного в прошлом туберку 
леза; постепенного циклического развития заболевания; 
характерного ликворного синдрома [1,2,7,8,9,10]. Однако 
вариабельность клинической картины, обусловленная 
предшествующей неадекватной специфической терапией и 
прсморбидным статусом больных, увеличение доли изоли
рованного ТМО, отсутствие в некоторых случаях типично
го ликворного синдрома и четкого единообразного подхода 
к диагностике затрудняют своевременную верификацию 
диагноза.

Таким образом, существует потребность в разработ
ке новых принципов организации выявления данного за
болевания. Наиболее подходящими для этой цели нам 
представлялись методы, основанные на теории распозна
вания образов.

М атериалы ii методы
В настоящее время существует ряд программных 

средств, предназначенных для решения задач распозна
вания образов. Одним из них является пакет прикладных 
программ КВАЗАР (Комплекс Вычислительных Алго
ритмов для Задач Распознавания), разработанный в Ин
ституте математики и механики УРО РАН (регистрация 
программного средства в ВФАП № 111004-08-3361 от 
25.10.83 ). Основным назначением пакета КВАЗАР явля
ется решение задач обучения по прецедентам. Для этого 
в пакете имеется набор программных модулей, позво
ляющих проводить анализ информативности признаков, 
формировать обучающие и проверочные выборки, стро
ить решающие правила и оценивать их качество. С по
мощью пакета можно также оценивать качество и досто
верность материала наблюдений, заполнять пропуски в 
данных, решать задачи регрессионного и кластерного 
анализа, рассчитывать некоторые статистические харак
теристики материала наблюдений [3].

С помощью программного пакета КВАЗАР были 
выделены признаковые пространства, соответствующие 
состояниям туберкулезного менингита и неспецифиче
ского менингита, на основании которых создана матема
тическая модель ТМО, разработанная в виде программ
ного средства “Программа ранней диагностики туберку
лезного менингита”. В ее состав входит база для введе
ния анамнестических и клинико-лабораторных данных 
больных менингитом, решающие правила и программ
ный модуль, классифицирующий заболевание.


