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Цель. Оценить вегетативную модуляцию сердечного ритма у больных с метаболическим синдромом (МС) 
и клинически здоровых лиц, используя анализ вариабельности сердечного ритма (ВСР). 
Материал и методы. Обследованы 23 больных с МС и 22 здоровых лица, которые составили контрольную 
группу. Всем больным проведено суточное мониторирование электрокардиограммы (СМ ЭКГ) по Хол-
теру с оценкой показателей временного анализа ВСР. 
Результаты. Обнаружено, что все показатели ВСР существенно ниже у больных с МС, чем у здоровых лиц 
(p<0,001). Однако, при включении в анализ среднесуточной частоты сердечных сокращений (ЧСС) и 
возраста, различия для изучаемых показателей ВСР приобрели пограничный уровень значимости. Сход-
ные данные были получены при анализе среднедневных показателей ВСР; различия для средненочных 
показателей после учета ЧСС и возраста отсутствовали. 
Заключение. У больных с МС наблюдается дисфункция вегетативной нервной системы, заключающаяся 
в относительной гиперсимпатикотонии. Коррекция нарушений возможна с помощью агониста имида-
золиновых рецепторов.

Ключевые слова: метаболический синдром, вегетативная нервная система, вариабельность сердечного 
ритма, агонисты имидазолиновых рецепторов.

Aim. To assess autonomous regulation of heart rhythm in metabolic syndrome (MS) patients and clinically healthy 
individuals, using heart rate variability (HRV) analysis. 
Material and methods. The main group included 23 MS patients, the control group – 22 healthy individuals. All 
participants underwent 24-hour Holter ECG monitoring, with temporal HRV analysis. 
Results. In MS patients, all HRV parameters were significantly lower than in healthy individuals (p<0.001). Never-
theless, after including mean 24-hour HR into analysis, the difference between examined HRV parameters became 
only borderline significant. Similar data was obtained for mean daytime HRV parameters; no difference for mean 
nighttime HRV parameters was detected after adjustment for HR and age.
Conclusion. MS patients demonstrated autonomous dysfunction, manifested as relative sympathic hypertonus. 
Autonomous regulation correction can be performed with imidazoline receptor agonists. 
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Введение
Вегетативная (автономная) нервная 

система (ВНС) играет важную роль в функци-
онировании сердечно-сосудистой системы [1]. 
Хроническая гиперактивность симпатического 
звена и/или снижение активности парасимпа-
тического отдела ВНС увеличивают риск сер-
дечно-сосудистых осложнений (ССО) [2,3]. 
Высокая частота сердечных сокращений (ЧСС) 
в покое и низкая вариабельность сердечного 
ритма (ВСР) – доступные маркеры вегетатив-
ного дисбаланса [1,4], ассоциируются с повы-
шением риска ишемической болезни сердца и 
сердечно-сосудистой летальности [5,6,7].

Гиперсимпатикотония имеет большое зна-
чение в патогенезе инсулинорезистентности и 
метаболического синдрома (МС) [8]. У боль-
ных с МС по данным микронейрографии пери-
ферических нервов наблюдается повышенная 
симпатическая импульсация [9]. В нескольких 
исследованиях продемонстрировано снижение 
ВСР у больных с МС по сравнению с лицами из 
контрольных групп [10-12]. Однако в указанных 
работах ВСР оценивали в течение короткого 
периода времени (от 5 до 45 минут) в контроли-
руемых условиях. Анализ ВСР в течение суток 
в условиях естественной активности больного 
позволяет оценить циркадианный ритм функ-
ционирования ВНС [13]. Была исследована 
вегетативная модуляция сердечного ритма у 
больных с МС и клинически здоровых лиц с 
помощью временного анализа ВСР по данным 
суточного мониторирования электрокардиа-
граммы (СМ ЭКГ) по Холтеру.

Материал и методы
Обследованы 23 пациента с МС в возрасте 32-71 год. 

Критериями включения служили: мужской и женский 
пол; возраст 18-75 лет; наличие не менее 3 из 5 признаков 
МС согласно Национальной образовательной программе 
по холестерину 2004г [14]; достаточная готовность к 
сотрудничеству. Пациенты исключались из исследования, 
если присутствовали следующие признаки: сердечно-
сосудистые события или коронарная реваскуляризация 
в анамнезе; вторичная артериальная гипертензия (АГ); 
неконтролируемый (или инсулинозависимый) сахарный 
диабет (СД); симптомы хронической сердечной недоста-
точности; периферическая нейропатия любой этиоло-
гии. В контрольную группу были включены клинически 
здоровые лица (n=22) в возрасте 32-71 год. Пациенты с 
МС и здоровые лица были обследованы в амбулаторных 
условиях.

Все субъекты исследования подвергались тщатель-
ному клиническому обследованию, включая сбор жалоб 
и анамнеза, физикальное обследование с антропометри-

ческими измерениями, измерение артериального давле-
ния (АД) и ЧСС, определение липидного профиля сыво-
ротки крови: общего холестерина (ОХС), триглицеридов 
(ТГ), ХС липопротеидов высокой плотности (ХС ЛВП) и 
глюкозы крови натощак. Регистрировали ЭКГ покоя для 
исключения выраженных нарушений ритма и проводимо-
сти; проводили эхокардиографическое исследование для 
исключения бессимптомной систолической дисфункции 
левого желудочка. 

Исследование проведено в соответствии с требовани-
ями Хельсинской декларации. Информированное согла-
сие было получено для всех участников исследования.

СМ ЭКГ по Холтеру выполняли с помощью двух-
канального регистратора (MT-100, Schiller AG, Швейца-
рия). Во время исследования рекомендовали соблюдать 
обычный режим и вести дневник. Анализ ВСР выполнен 
с помощью программы MT-100 (Schiller AG, Швейцария); 
после автоматического анализа была произведена визу-
альная корректировка R-R интервалов. В соответствии с 
современными рекомендациями [13,15] оценивали сле-
дующие временные параметры ВСР: SDNN (мс) – стан-
дартное отклонение всех нормальных R-R интервалов 
(NN); SDANN (мс) – стандартное отклонение средних 
NN интервалов, вычисленных за 5-минутные промежутки 
времени; SDNN index (мс) – среднее значение 5-минут-
ных стандартных отклонений NN интервалов, вычислен-
ных за 24 часа; rMSSD (мс) – квадратный корень из суммы 
разностей последовательного ряда NN интервалов. Среди 
оцениваемых параметров: SDNN отражает общую ВСР; 
SDANN и SDNN index – вклад низкочастотных компо-
нентов вариабельности; rMSSD – высокочастотные ком-
поненты вариабельности [Bigger GT, 2005]. Параметры 
ВСР и средняя ЧСС оценивали за сутки, дневной и ноч-
ной периоды исследования. Время ночного сна устанав-
ливали в диапазоне от 23 до 7 часов и проводили коррек-
цию в соответствии с дневником пациента.

При статистической обработке результатов исполь-
зовали пакет программ STATISTICA 6.0 (StatSoft, Inc., 
США). Данные представлены в виде средних значений 
и стандартного отклонения. Нормальность распределе-
ния оценивали с помощью критерия Шапиро-Уилка. Для 
сравнения нормально распределенных признаков приме-
няли непарный критерий Стьюдента, при распределении 
хотя бы одного признака, отличающемся от нормаль-
ного – U-критерий Манна-Уитни. Для сравнения качес-
твенных признаков использовали критерий χ2. Анализ 
зависимостей изучали с помощью линейного регрессион-
ного анализа с вычислением коэффициента корреляции 
Пирсона. Для сравнения параметров ВСР между груп-
пами с учетом средней ЧСС и возраста применяли метод 
анализа ковариат (analysis of covariance, ANCOVA). Зна-
чения rMSSD были логарифированы перед проведением 
ANCOVA. Различия считали статистически значимыми 
при уровне p<0,05.

Результаты
Характеристика обследованных больных 

и контрольных лиц представлена в таблице 1. 
Статистически значимые различия по полу, 
возрасту и числу курящих отсутствовали. В то 
же время наблюдались ожидаемые различия по 
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всем признакам, характерным для МС, а также 
по ЧСС.

При сравнении среднесуточных показате-
лей ВСР в группах больных с МС и контроль-
ных лиц были получены статистически значи-
мые различия по всем исследуемым параметрам 
(таблица 2). Однако, при последовательном 
включении в анализ среднесуточной ЧСС и воз-
раста как ковариат различия для SDNN, SDANN 
и SDNN index приобрели пограничный уровень 
значимости, а для rMSSD – нивелировались.

Сравнение средних значений параметров 
ВСР за дневной и ночной периоды отражено 
в таблице 3. При введении в анализ средне-
дневной или средненочной ЧСС и возраста 
статистически значимые различия сохраня-
ются только для средних значений SDNN и 
SDANN в дневной период. Среднедневной 
показатель SDNN index после введения кова-
риат приобрел пограничный уровень значи-

мости, различия по остальным показателям 
нивелировались.

Обращает на себя внимание сглаживание 
различий между дневными и ночными показа-
телями ВСР, наблюдающееся у больных с МС 
по сравнению с контрольными лицами (рису-
нок 1).

Так как при сравнении параметров ВСР 
между группами не учитывался пол из-за 
малого количества мужчин в каждой группе, 
был проведен анализ зависимости показателей 
ВСР от пола среди всех субъектов исследования 
(n=45, 12 мужчин, 33 женщины) с помощью 
непараметрического критерия Манна-Уитни. 
В результате выявлены ожидаемые различия по 
среднесуточной ЧСС (p=0,003) и среднеднев-
ной ЧСС (p=0,001). Другие отличия не обнару-
жены.

При анализе зависимости параметров 
ВСР от компонентов МС обнаружены уме-

Таблица 1
Характеристика обследованных больных с МС и контрольных лиц

Показатель Контрольные лица (n=22) Больные с МС (n=23) p

Возраст, годы 48 ± 11 52 ± 10 0,110

Пол (мужчины/женщины) 4/18 8/15 0,208

Число курящих 5 8 0,373

Индекс массы тела, кг/м2 26 ± 11 33 ± 6 <0,001

Окружность талии, см 81 ± 7 106 ± 11 <0,001

Систолическое АД, мм 
рт.ст.

123 ± 12 163 ± 18 <0,001

Диастолическое АД, мм 
рт.ст.

78 ± 7 106 ± 11 <0,001

ЧСС, уд./мин 74 ± 7 82 ± 10 0.012

ОХС, ммоль/л 4,40 ± 1,01 5,15 ± 1,78 0,091

ТГ, ммоль/л 1,04 ± 0,93 1,76 ± 1,05 0,019

ХС ЛВП, ммоль/л 1,80 ± 0,20 1,03 ± 0,40 <0,001

Глюкоза натощак, ммоль/л 4,40 ± 1,09 6,05 ± 1,30 <0,001
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Таблица 2 
Среднесуточные показатели ВСР в группах обследованных

Показатель, мс Контрольные лица (n=22) Больные МС (n=23) p
I

p
II

 p
III

 

SDNN 124 ± 26 93 ± 21 <0,001 0,008 0,061

SDANN 105 ± 23 79 ± 20 <0,001 0,011 0,060

SDNN index 58 ± 14 43 ± 10 <0,001 0,005 0,058

rMSSD 39 ± 15 27 ± 13 0,005 0,127 0,358

Примечание: p
I
 – непарный критерий Стьюдента; p

II
 – ANCOVA, ковариата – средняя ЧСС; p

III
 – ANCOVA, ковари-

аты – средняя ЧСС и возраст.
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ренные корреляции между содержанием ТГ и 
среднесуточным и среднедневным показате-
лями SDNN index (r=–0,49; p=0,023 и r=–0,51; 
p=0,015 соответственно). Другие зависимости 
отсутствовали.

Обсуждение
МС характеризуется дисфункцией ВНС 

[10-12]. Нарушение баланса между симпати-
ческими и парасимпатическими влияниями 
увеличивает риск ССО [1]; независимое про-
гностическое значение имеют ЧСС и ВСР 
[6,7]. Изучены параметры ВСР в течение суток 
с помощью СМ ЭКГ по Холтеру. Для оценки 
функционирования симпатического и пара-
симпатического отделов ВНС применили 4 
временных параметра ВСР – SDNN, SDANN, 

SDNN index, rMSSD, тесно коррелирующих 
с параметрами спектрального анализа: пол-
ный спектр частот (Тotal), сверхизкие частоты 
(ULF), очень низкие частоты (VLF) и высокие 
частоты (HF), соответственно [13]. Снижение 
SDNN, SDANN и SDNN index свидетельствует 
об относительном преобладании симпатиче-
ской активации, в то время снижение rMSSD 
отражает ослабление вагусных влияний.

При сравнении параметров ВСР у больных с 
МС и здоровых лиц выявлены четкие и значимые 
различия. Однако важнейшими детерминантами 
ВСР являются ЧСС и возраст [16,17], поэтому 
эти факторы учитывались при дальнейшем ста-
тистическом анализе. В результате, различия 
для параметров, отражающих симпатические 
влияния, остались значимыми на пограничном 

Таблица 3 
Средние показатели ВСР в дневной и ночной периоды в группах обследованных

Показатель, мс Контрольные лица (n=22) Больные МС (n=23) p
I

p
II

 p
III

 

Дневной период

SDNN 128 ± 27 92 ± 24 <0,001 0,004 0,033

SDANN 113 ± 26 81 ± 25 <0,001 0,006 0,035

SDNN index 58 ± 16 40 ± 10 <0,001 0,003 0,053

rMSSD 35 ± 15 23 ± 14 0,009 0,121 0,405

Ночной период

SDNN 113 ± 37 93 ± 23 0,043 0,140 0,336

SDANN 82 ± 36 74 ± 19 0,383 0,358 0,579

SDNN index 65 ± 19 48 ± 14 0,002 0,087 0,288

rMSSD 48 ± 18 33 ± 17 0,007 0,309 0,533

Примечание: p
I
 – непарный критерий Стьюдента; p

II
 – ANCOVA, ковариата – средняя ЧСС; p

III
 – ANCOVA, ковари-

аты – средняя ЧСС и возраст.

Рис. 1 Различия показателей ВСР в дневной и ночной периоды у контрольных лиц (А) и у больных с МС (Б). 
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уровне, а для параметра парасимпатической 
модуляции – полностью нивелировались. Полу-
ченные результаты согласуются с предшествую-
щими работами, продемонстрировавшими пре-
обладание гиперсимпатикотонии при МС [9].

Одной из детерминант параметров ВСР 
является показатель «ночь-день», то есть раз-
ность средних значений NN интервалов за ночь 
и средних значений NN интервалов за день 
[13]. В связи с этим были проанализированы 
параметры ВСР отдельно за дневной и ночной 
периоды с учетом средней ЧСС и возраста. Как 
оказалось, существуют различия только для 
двух параметров ВСР в дневной период, отра-
жающих относительное преобладание сим-
патической активности – SDNN и SDANN. 
Полученные данные можно объяснить цир-
кадианным ритмом функционирования ВНС 
[18]: днем преобладают симпатические сти-
мулы, акцентированные у больных с МС, а 
ночью – вагусные влияния, которые у обсле-
дованных пациентов нарушены в меньшей сте-
пени. Следует отметить, что у пациентов с МС 
наблюдается сглаживание разницы между днев-
ными и ночными показателями ВСР (особенно 
SDNN и SDANN) по сравнению со здоровыми 
лицами. Подобные нарушения циркадианного 
ритма ВНС характерны для пациентов с СД 
[19], с ними связывают высокую частоту ССО 
у больных СД [20]. Возможно, циркадианные 
нарушения имеют сходное значение у больных 
с МС, при котором также наблюдается высо-
кий риск сердечно-сосудистых событий [21].

Практическим приложением результатов, 
полученных в исследовании, является необ-
ходимость ранней диагностики вегетативного 
дисбаланса у пациентов с МС. При невоз-
можности оценки ВСР, простым клиниче-
ским маркером активации дисфункции ВНС 
может быть увеличение ЧСС [22], что наблю-
далось у обследуемых. Снижение одного из 
показателей ВСР (SDNN index) ассоцииро-

валось с высоким уровнем ТГ. Учитывая про-
демонстрированное недавно неблагоприят-
ное прогностическое значение SDNN index у 
женщин с ИБС [23], выявленная взаимосвязь 
имеет клиническое значение. Таким образом, 
у пациентов с МС высокая ЧСС и гипертри-
глицеридемия могут служить маркерами дис-
функции ВНС.

В связи с вышеизложенным, коррекция 
вегетативного дисбаланса у больных с МС 
представляется одной из важнейших целей 
терапии; логично назначение препаратов, сни-
жающих гиперсимпатикотонию [24]. Такими 
препаратами являются β-адреноблокаторы, 
ингибиторы агниотензин-превращающего 
фермента (ИАПФ), а также новый класс анти-
гипертензивных препаратов – агонисты I

1
 

имидазолиновых рецепторов. Первый предста-
витель этого класса препаратов, рилменидин 
(Альбарел®, Эгис АО, Венгрия), уменьшает 
симпатическую активность (norepinephrine 
spil lover) на 35% у больных АГ [25]. Рилмени-
дин снижает среднесуточную ЧСС у больных 
с МС и в большей степени, чем ИАПФ лизи-
ноприл, снижает ночное АД; эти изменения 
также являются следствием симпатолического 
эффекта препарата [26]. Для оценки влияния 
рилменидина на функцию ВНС у больных с 
МС необходимы проспективные, рандомизи-
рованные исследования.

Заключение
У больных с МС наблюдается дисфункция 

ВНС, выражающаяся в относительном пре-
обладании симпатической активности; нару-
шен циркадианный ритм функционирования 
симпатического звена ВНС. Клиническими 
маркерами вегетативного дисбаланса могут 
быть высокая ЧСС и гипертриглицеридемия. 
Коррекция указанных нарушений возможна с 
помощью агониста имидазолиновых рецепто-
ров – рилменидина.
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