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ОСОБЕННОСТИ ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА И ЦИРКАДНОГО ИНДЕКСА У ПАЦИЕНТОВ 
С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА 

НА ФОНЕ КОМОРБИДНОЙ ПАТОЛОГИИ

Елена Александровна Никитина, Елена Николаевна Чичерина, Ольга Сергеевна Елсукова
(Кировский государственный медицинский университет, ректор – д.м.н., проф. И.В. Шешунов, 

кафедра внутренних болезней, зав.– д.м.н., проф. Е.Н. Чичерина)

Резюме. Цель исследования: оценить показатели суточного мониторирования у пациентов с острым коронар-
ным синдромом с подъемом сегмента ST (ОКСпST) и сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа) на фоне коморбидной 
патологии. В исследование включено 60 пациентов в возрасте 63 [59; 66] лет, из них 23 женщины и 37 мужчин, по-
ступивших в отделение неотложной кардиологии с ОКСпST. Пациенты были разделены на две группы: 1 группа 
сравнения – с ОКСпST на фоне СД, 2 группа контроля – без СД, перенесших ОКСпST. Всем пациентам на 10-14 
сутки госпитализации провели холтеровское мониторирование ЭКГ. Рассчитывали показатели временного анализа 
вариабельности сердечного ритма (ВРС) и циркадный индекс. Определяли среднюю частоту сердечных сокраще-
ний в дневное и ночное время. Среди пациентов с ОКСпST на фоне СД 2 типа зарегистрировано значимое сниже-
ние ВРС: показатель SDNN в этой группе составил 74 [64; 79] мс, в отличие от показателя в группе сравнения: 122 
[112; 129] мс (р=0,0001), SDNNi 31,5 [24; 38] мс в 1 группе против 46,5 [38; 52] мс во 2 группе (р=0,0001). Показатель 
рNN50 составил 2 [1; 4] мс в группе контроля, против 4 [1,7; 6,2] в группе сравнения (р=0,04). Показатель rMSSD 
у пациентов с ОКСпST на фоне СД2 также был ниже (р=0,03), чем у больных с ОКСпST без СД 2 типа, и составил 
соответственно – 20,5 [15; 22] мс и 26 [20; 31] мс. У 70% пациентов с СД 2 типа и ОКСпST выявлен ригидный сер-
дечный ритм. Отмеченное снижение основных показателей ВСР является самостоятельным прогностическим фак-
тором повышенного риска возникновения жизнеугрожающих аритмий и внезапной сердечной смерти у больных, 
перенесших инфаркт миокарда на фоне СД 2 типа. Необходимо наблюдение пациентов с СД 2 типа при остром 
коронарном синдроме в динамике и дополнительная коррекция нарушений ритма сердца.

Ключевые слова: сахарный диабет, острый коронарный синдром с подъемом сегмента ST, вариабельность рит-
ма сердца.
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Summary. Aim of the study was to evaluate Holtermonitor (HM) parameters in ST segment elevation acute coronary 
syndrome (STEACS), type 2 diabetes mellitus (T2DM) and comorbid pathology patients. We have studied 60 patients at a 
mean age of 63 [59; 66] years, including 23 women and 37 men, who was admitted to the Department of Cardiology with 
STEACS. All patients were dividedinto two groups. The first group included patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM), 
the second group included all others. All patients were tested with HM on 10-14 day after admission. Indicators of heart rate 
variability (HRV) and circadian index were analyzed.Average heart rates (HR) in the daytime and at night were determined. 
STEACS patients with T2DM had significant HRV decrease: SDNN index was 74 [64; 79] ms compared with 122 [112; 129]
ms in control group (p=0,0001). SDNNi index was 31,5 [24; 38] ms in the first group and 46,5 [38; 52] ms in the second group 
(p=0,0001). PNN50 index was 2 [1; 4] ms in control group compared with 4 [1,7; 6,2] ms in the first group (p=0,04). RMSSD 
index was lower in the first group compared with the second group, 20,5 [15; 22] ms and 26 [20; 31] ms respectively (p=0,03). 
There was detected rigid heart rhythm in 70% STEACS patients with T2DM. This findings is supposed to be independent 
predictors of life-threatening ventricular arrhythmias and sudden cardiac death in post myocardial infarction patients with 
T2DM. It is necessary to follow up this group of patients and to correct revealed cardiac arrhythmias.

Key words: type 2 diabetes mellitus, ST segment elevation acute coronary syndrome, heart rate variability.

Сахарный диабет (СД) сегодня является одним из 
наиболее распространенных хронических заболеваний 
и представляет собой серьезную проблему здравоох-
ранения в XXI веке, так как при СД наблюдается ран-
няя инвалидизация и высокая летальность. По данным 
Международной Диабетической Федерации (IDF) на 
2015 г. насчитывается 415 млн человек, больных СД. 
Распространенность СД растет. Ожидается, что к 2035 г. 
число больных может достигнуть 592 млн человек [14]. 
По данным Государственного регистра больных СД в 
Российской Федерации на 01.01.2015 г. было зареги-
стрировано 4,094 млн. человек с диагнозом «сахарный 
диабет» [3]. При СД более 50% пациентов умирают от 
макроваскулярной патологии, одной из ведущих при-
чин которой является инфаркт миокарда (ИМ) [11]. 
ИМ в 2-3 раза чаще развивается при СД, отличается бо-
лее тяжелым течением, не имеет гендерных различий и 
встречается у более молодых пациентов [6,13]. По дан-
ным регистра GRACE у больных с ранее установленным 
диагнозом СД, внутригоспитальная смертность от ИМ 
с подъемом ST, ИМ без подъема ST и нестабильной сте-
нокардии составляет соответственно 11,7%, 6,3% и 3,9%. 

Эти показатели значительно выше соответствующих 
показателей у больных без СД – 6,4%, 5,1% и 2,9% [15].

В зависимости от наличия или отсутствия СД, кли-
нические проявления ОИМ значительно отличаются, 
прежде всего, за счет развития кардиоваскулярной 
формы автономной нейропатии (КАН) [1]. КАН – гроз-
ное осложнение СД, характеризующееся ранней и дис-
семинированной нейрональной дегенерацией нервных 
волокон как симпатического, так и парасимпатического 
отделов. Наличие КАН у пациентов с СД увеличивает 
риск развития внезапной остановки сердца, безболевой 
ишемии миокарда, фатальных аритмий, апноэ во сне 
[4]. На фоне КАН при ИМ чаще развивается острая сер-
дечная недостаточность и кардиогенный шок, увеличи-
вающих внутрибольничную смертность более чем в 15 
раз [2]. Одним из проявлений КАН является изменение 
вариабельности сердечного ритма (ВСР), при этом зна-
чимое снижение ВСР у пациентов СД ассоциировано с 
неблагоприятным прогнозом в плане развития жизнеу-
грожающих нарушений ритма сердца (НРС) и внезап-
ной сердечной смерти (ВСС). В ряде научных публика-
ций при изучении ВРС у пациентов с ОИМ на фоне СД 
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выявлено уменьшение показателей ВРС (SDNN, SDNNi, 
rMSDD, pNN50), снижение циркадного индекса (ЦИ), 
отсутствие различий между дневной и ночной частотой 
сердечных сокращений (ЧСС) [5]. При этом получен-
ные данные неоднозначны и требуют уточнения [7,8]. К 
тому же в проведенных исследованиях не учитывались 
сопутствующие заболевания пациентов и их влияние на 
ВРС. Поэтому влияние нарушений ВСР и ЦИ на фоне 
СД при различных вариантах ОИМ на клинику и исход 
ИМ у пациентов с отягощенной коморбидной патоло-
гией требует дальнейшего изучения, с целью прогнози-
рования осложнений при остром коронарном синдроме 
(ОКС) и разработки мероприятий по своевременной их 
профилактике.

Материалы и методы

Нами обследовано 60 пациентов в возрасте 63 [59; 
66] лет, из них 23 женщины и 37 мужчин, поступивших 
в отделение неотложной кардиологии с острым коро-
нарным синдромом с подъемом сегмента 
ST (ОКСпST) на фоне сопутствующих за-
болеваний (хроническая болезнь почек, 
артериальная гипертензия, перенесенные 
в анамнезе ИМ и инсульт). Все больные 
были распределены на 2 группы: 1 группа 
сравнения 30 человек – с ОКСпST на фоне 
СД 2 типа, из них 15 мужчин и 15 жен-
щин; 2 группа контроля – тоже 30 человек 
с ОКСпST без СД, из них 17 мужчин и 13 
женщин.

Все участники исследования выразили 
добровольное информированное пись-
менное согласие на участие в нём.

Анализировали клинико-лабораторное 
показатели, включающие антропометри-
ческое обследование (индекс массы тела, 
окружность талии), биохимические иссле-
дования (липиды плазмы крови, гликиро-
ванный гемоглобин (НbА1с)). Все лабора-
торные методы были строго стандартизи-
рованы и выполнены на одинаковом лабо-
раторном оборудовании с использованием 
одинаковых наборов реактивов. Скорость 
клубочковой фильтрации рассчитывали по 
формуле CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration). Каждому из 
обследованных для оценки ВСР проведено 
суточное мониторирование электрокарди-
ографической (ЭКГ) системой «Миокард-
Холтер» на 10-14 сутки госпитализации. 
Путем статистической обработки рассчи-
тывали показатели временного анализа ВСР: SDNN 
(мс) – стандартное отклонение R-R интервалов; SDNN 
index (мс) – средняя величина 5-минутных стандартных 
отклонений R-R интервалов; rMSSD (мс) – квадратный 
корень из среднего значения квадратов разностей ве-
личин последовательных интервалов R-R; pNN50 (мс) 
– отношение количества пар соседних интервалов R-R, 
различающихся более чем на 50 мс; ЦИ – соотношение 
дневной ЧСС к ночной ЧСС. Определяли среднюю ЧСС 
в дневное и ночное время.

Диагностика и лечение ОКС проводились в соответ-
ствии с клиническими рекомендациями Российского 
кардиологического общества 2011 г., однако реваскуля-
ризация миокарда тромболитической терапией или ин-
тервенционной методикой не проводилась в основном 
из-за позднего обращения за медицинской помощью.

Статистическую обработку данных выполняли с по-
мощью пакета программ STATISTICA 6.0. Для оценки 
характера нормальности распределения данных приме-
няли критерий Шапиро-Уилкса. Определение в выборке 
имело статистически значимое отличие от нормально-
го, поэтому применялись методы непараметрической 
статистки. Данные представлены в виде медианы и 

Таблица 1
Клинико-лабораторная характеристика пациентов с ОКСпST 

в зависимости от наличия СД 2 типа
Признак ОКСпST без СД

(n=30)
ОКСпST на фоне СД
(n=30)

р

Мужчины, n (%) 17 (56,7) 15 (50) 0,7
Возраст, лет 64 [59; 66] 62,5 [60; 65] 0,3
Рост, см 167 [159; 174] 165 [156; 171] 0,4
Масса тела, кг 75 [70,5; 80,7] 89 [80; 96] 0,002
ИМТ, кг/м2 28,5 [27; 29] 31,4 [30,1; 35,3] 0,0001
ИМТ≥30 кг/м2, n (%) 3 (10) 23 (76,7) 0,001
ОТ, см 100,5 [96; 105] 106 [100; 112] 0,04
АГ, n (%) 18 (60) 28 (93,3) 0,006
Инфаркт миокарда в анамнезе, n (%) 5 (16,7) 14 (46,7) 0,02
Инсульт в анамнезе, n (%) 3 (10) 5 (16,7) 0,7
Болезни почек, n (%) 12 (40) 15 (50) 0,6
ОХС, ммоль/л 5,49 [4,98; 4,20] 5,5 [5,1; 6,2] 0,5
ЛПНП, ммоль/л 3,5 [2,89; 4,22] 3,6 [2,93; 4,11] 0,8
ЛПВП, ммоль/л 1,1 [1,0; 1,4] 1,1 [1,0; 1,2] 0,9
ТГ, ммоль/л 3,25 [2,14; 4,03] 3,26 [2,6; 3,8] 0,7
СКФ  мл/мин/1,73м2 71,6 [62,6; 87,9] 60,7 [60,7; 88,8] 0,01
ДПНП нижних конечностей, n (%) 30 (100)
ДНФП, n (%) 17 (56,7)
ДРП, n (%) 9 (30)
ДМАП нижних конечностей, n (%) 15 (50)

Примечания: АГ – артериальная гипертензия; ДРП – диабетическая ретинопатия; 
ДМАП – диабетическая макроангиопатия; ДПНП – диабетическая полинейропатия; 
ДНФП – диабетическая нефропатия; ИМТ – индекс массы тела; ОХС – уровень общего 
холестерина; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; ТГ – триглицериды; ХС ЛПВН 
– фракция холестерина липопротеидов высокой плотности; ХС ЛПНП – фракция хо-
лестерина липопротеидов низкой плотности.

квартилей (25 и 75-го процентелей). Различие между 
количественными признаками оценивалось с помощью 
критерия Манна-Уитни. Различие между качественны-
ми признаками оценивалось с помощью отношения 
шансов. Значение р<0,05 считалось статистически зна-
чимыми.

Результаты и обсуждение

Исследуемые группы были сравнимы по полу и воз-
расту. Пациенты обеих групп не различались по рас-
пространенности болезней почек и частоте инсультов, 
однако большее количество пациентов 1 группы пере-
несли ИМ (46,7% и 16,7% соответственно, р=0,02) и 
имели артериальную гипертензию в анамнезе (93,3% и 
60% соответственно, р=0,006). У большинства пациен-
тов с СД 2 типа отмечалось ожирение (ИМТ≥30 кг/м2), 
в то время как во 2 группе ожирение имело место лишь 
у 1/3 больных (р<0,001). Помимо ожирения среди ассо-
циированных с СД заболеваний наиболее часто встре-

чались диабетическая периферическая полинейропатия 
и диабетическая макроангиопатия (табл. 1).

При исследовании биохимических показателей кро-
ви различий между группами по значению основных 
показателей липидного спектра не выявлено (р>0,05). 
Скорость клубочковой фильтрации была значимо ниже 
у пациентов с ОКСпST на фоне СД2 (р<0,01).

При анализе показателей суточного мониториро-
вания ЭКГ у пациентов с ОКСпST на фоне СД2 зареги-
стрировано значимое снижение ВСР: показатель SDNN 
в этой группе составил 74 [64; 79] мс, против 122 [112; 
129] мс у больных с ОКСпST без СД (р=0,0001), SDNNi 
в 1 группе также был ниже (р<0,0001), чем во 2 группе, 
и составил соответственно – 31,5 [24; 38] и 46,5 [38; 52] 
мс. Показатель рNN50 составил 2 [1; 4] мс в группе па-
циентов с ОКСпST на фоне СД2 и 4 [1,7; 6,2] мс в группе 
ОКСпST без СД (р=0,04). Показатель rMSSD у пациен-
тов из 1 группы также был ниже (р=0,03), чем у больных 
из 2 группы, и составил соответственно – 20,5 [15; 22] 
мс и 26 [20; 31] мс. Ригидный сердечный ритм (ЦИ<1,2) 
выявлен у 70,0% (n=21) пациентов в группе сравнения 
и у 33,3% (n=10) больных из группы контроля (RR=4,42 
(1,5; 12,8) р=0,01) (рис. 1). При анализе ЧСС в дневные 
и ночные часы, синусная тахикардия регистрировалась 



18

Сибирский медицинский журнал (Иркутск), 2016, № 6

у 66,7% (n=20) пациентов с СД2, перенесших ОКСпST, 
и 26,7% (n=8) больных с ОКСпST без СД (RR=5,17 (1,7; 
15,2) р=0,04)).

Под ВСР понимают изменчивость продолжитель-
ности интервалов R-R последовательных циклов сер-
дечных сокращений за определенные промежутки 
времени. Традиционно считается, что изменения сер-
дечного цикла от сокращения к сокращению отражают 
баланс между симпатическими и парасимпатическими 
влияниями на сердце [10]. При проведении суточного 
мониторирования ЭКГ у пациентов с СД 2 типа, пере-
несших ОКСпST, выявлено значимое снижение ВСР, 
выражающееся в ухудшении основных временных по-
казателей и резком снижении ЦИ. Показатели SDNN 
и SDNNi в среднем составили 74 мс и 31,5 мс в данной 
группе пациентов. Согласно данным изученной лите-
ратуры, показатели SDNN и SDNNi – интегральные по-
казатели, характеризующие ВСР в целом, зависящие от 
ответа на воздействие как симпатического, так и пара-
симпатического отделов вегетативной нервной системы 
(ВНС). Снижение этих показателей указывает на до-
минирующее воздействие симпатического отдела ВНС. 
Показатели, характеризующие влияние парасимпатиче-
ского отдела ВНС на ритм сердца – pNN50 и rMSSD, в 
среднем составили 2 мс и 4 мс. Снижение данных по-
казателей отражает ослабление вагусной активности с 
нарушением баланса влияний ВНС на синусный узел в 
пользу симпатического отдела. В ряде исследований вы-
явлено, что снижение вагусной активности или наруше-
ние баланса влияний ВНС на синусный ритм в пользу 
симпатического отдела происходит уже в ранние сроки 
ОИМ, сопряжено с тяжестью заболевания и сохраняется 
не менее 6-12 месяцев. Именно поэтому снижение ВСР 
является самостоятельным прогностическим фактором 

Примечание: * р<0,05 в сравнении с группой контроля.
Сокращения: ОКСпST – острый коронарный синдром с подъемом сегмента ST; 

СД2 – сахарный диабет 2 типа; ЦИ – циркадный индекс.
Рис. 1. Анализ циркадного индекса у пациентов, перенесших ОКСпST.

повышенного риска возникновения жизнеу-
грожающих аритмий и ВСС у больных, пере-
несших инфаркт миокарда [9].

У большинства пациентов, перенесших 
ОКСпST на фоне СД 2 типа, выявлен ригид-
ный сердечный ритм (ЦИ<1,2) – отсутствие 
различий между дневной и ночной ЧСС. 
Существенное снижение ЦИ у пациентов с СД 
2 типа и ОИМ свидетельствует о выраженном 
нарушении центрального и вегетативного 
звена регуляции ритма сердца, что может ас-
социироваться с высоким риском аритмоген-
ных синкопальных состояний и ВСС [9].

По данным зарубежных авторов, само по 
себе увеличение ЧСС является независимым 
фактором риска развития ВСС [12]. В группе 
пациентов с ОКСпST и СД 2 типа чаще ре-
гистрировалась синусная тахикардия с ЧСС 

120-150 ударов в минуту, в связи с чем нельзя исклю-
чить КАН в данной группе пациентов.

Таким образом течение ОКС при СД 2 типа сопро-
вождается высокой коморбидностью, как ассоцииро-
ванной, так и не ассоциированной с гипергликемией. 
Ведущими коморбидными состояниями в данной ко-
горте больных являются ожирение, диабетическая ней-
ропатия и диабетическая макроангиопатия.  В остром 
периоде ИМ у пациентов с СД 2 типа выявлено зна-
чительное повышение симпатической активности с 
подавлением парасимпатического звена, выраженное 
снижение ЦИ и существенное повышение ЧСС, в от-
личие от больных с ОКС без СД, что является незави-
симыми факторами риска фатальных НРС, не исключа-
ет наличие КАН и требует назначения неселективных 
β-адреноблокаторов с α-1-адреноблокирующей способ-
ностью. Необходимо дальнейшее наблюдение пациен-
тов с проведением суточного мониторирования ЭКГ в 
динамике и разработка дополнительных методов кор-
рекции НРС при СД 2 типа и ОКС.
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НЕЙРОПРОТЕКТОРНЫЕ СВОЙСТВА СНОТВОРНЫХ СРЕДСТВ ПРИ 
ДИФФУЗНОМ АКСОНАЛЬНОМ ПОВРЕЖДЕНИИ МОЗГА

Екатерина Сергеевна Сафронова, Юрий Алексеевич Белозерцев, Сергей Васильевич Юнцев
(Читинская государственная медицинская академия, ректор – д.м.н., проф. А.В. Говорин)

Резюме. Целью данного исследования было изучить эффективность снотворных средств в различные сроки 
посттравматического периода у животных с диффузным аксональным повреждением (ДАП). Установлено, что в 
условиях травмы мозга золпидем проявлял выраженное антиишемическое действие на протяжении всего перио-
да ДАП. Антигипоксическое действие препаратов отмечалось только в ранний период ДАП. Противосудорожное 
действие золпидема отмечалось только в отдаленный период ДАП, а зопиклона как в ранний, так и поздний период 
травмы мозга.

Ключевые слова: диффузное аксональное повреждение, золпидем, зопиклон, нейропротекция.
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