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Фибрилляция предсердий (ФП) 
может приводить к гибели па-

циентов [8] в результате тромбоэм-
болических осложнений, которые она 
вызывает, и считается наиболее опас-
ной среди наджелудочковых аритмий. 
ФП часто встречается в клинической 
практике, особенно среди пациентов 
старше 65 лет и составляет почти 2 % 
от общего количества аритмий. Кроме 
того, эта аритмия субъективно тяжело 
переносится пациентами, и поэтому 
ее лечение требует особого внимания 
кардиологов.

В течение последних десятилетий 
установлено, что в патогенезе различ-
ных видов аритмий, в частности ФП, 
значительную роль играет вегетатив-
ная нервная система (ВНС). В связи 

с этим обстоятельством при терапии 
аритмии важно знать, как антиарит-
мические препараты влияют на ве-
гетативную регуляцию сердца [11]. 
Простым и удобным способом опре-
деления вегетативного статуса паци-
ента может являться спектральный 
анализ вариабельности сердечного 
ритма (ВСР), который дает представ-
ление о роли симпатического и пара-
симпатического отделов ВНС, а также 
гуморальных факторов в регуляции 
деятельности сердца [1, 12].

Материалы и методы
Изучены спектральные харак-

теристики ВСР в группах пациен-
тов с ФП. Исследование выпол-
нено на базе ГБУЗ «ГКБ № 24» 

Департамента здравоохранения 
г. Москвы (отделение кардиореа-
нимации). В качестве антиаритми-
ческой терапии применялся сота-
лол в дозе 40‒80 мг внутрь два раза 
в день. Всего обследовано 82 паци-
ента с ФП. В исследование были 
включены пациенты как с впервые 
выявленной ФП, так и имеющие 
заболевание от 6 месяцев до 8 лет. 
У всех пациентов в качестве сопут-
ствующего заболевания отмечена 
гипертоническая болезнь III ста-
дии, 3-й степени, риск – 4. В каче-
стве сопутствующего заболевания 
у пациентов выявлены ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) и нарушения 
проведения и (или) инфаркт мио-
карда (ИМ) в анамнезе, а также са-

Влияние соталола на вариабельность сердечного 
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Резюме
Спектральный анализ вариабельности сердечного ритма позволяет 
судить о роли вегетативной нервной системы в регуляции деятельности 
сердца и широко и с успехом используется для оценки эффективности 
лекарственной терапии. Подбор лекарственной терапии с учетом ин-
дивидуальной клинической формы фибрилляции предсердий, а также 
вегетативного статуса пациента позволяет повысить эффективность 
лечения. В данном исследовании были изучены спектральные показатели 
у пациентов с фибрилляцией предсердий и влияние на эти показатели 
антиаритмического препарата III класса соталола.
Ключевые слова: спектральный анализ вариабельности ритма сердца, ан-
тиаритмические препараты III класса, соталол, фибрилляция предсердий.

Summary
Spectral analysis of heart rate variability gives an idea of the role 
of the autonomic nervous system in the regulation of chronotropic 
heart function. This method can be used to evaluate the effective-
ness of drug therapy. Drug therapy should be carried out taking into 
account the individual clinical form of atrial fibrillation. Information 
about the vegetative status of the patient will undoubtedly increase 
the effectiveness of treatment. In this study, spectral parameters 
were studied in patients with atrial fibrillation. The effect of sotalol 
on the spectral parameters of heart rate variability was studied.
Key words: spectral analysis of heart rate variability, sotalol, atrial 
fibrillation.
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харный диабет (СД) второго типа. 
Эти пациенты наряду с антиарит-
мическими препаратами получали 
соответствующую терапию. Всем 
пациентам проводили лабораторные 
исследования согласно стандартам 
обследования: общеклинические, 
гематологические, биохимические. 
Были проведены инструментальные 
исследования: рентгенография груд-
ной клетки, эхокардиография, ЭКГ.

ВСР изучали с помощью компью-
терного комплекса Astrocard (Россия) 
в соответствии с требованиями рабо-
чей группы Европейского общества 
кардиологов и Североамериканского 
общества стимуляции и электрофизио-
логии [12] на 5-минутных интервалах 
ЭКГ. Оценивались статистические, 
геометрические и спектральные по-
казатели ВСР [1]:

•	 NN – средняя продолжительность 
сердечного цикла, мс (NN – ряд 
нормальных интервалов normal 
to normal с исключением экстра-
систол);

•	 SDNN – стандартное отклоне-
ние сердечного цикла, мс. При 
коротких записях ЭКГ данный 
показатель оценивает короткие 
сердечные циклы;

•	 HRV – триангулярный индекс 
(величина, представляющая со-
бой интеграл плотности распре-
деления, то есть отношение об-
щего числа RR интервалов к их 
максимуму), характеризует об-
щую вариабельность сердечных 
циклов;

•	 Т – общая мощность спектра коле-
баний интервалов RR, мс2;

•	 VLF – мощность спектра интервалов 
RR в области очень низких частот 
0,040–0,003 Гц (25–333 с), мс2;

•	 LF – мощность спектра интерва-
лов RR в области низких частот 
0,15–0,04 Гц (6,5–25,0 с), мс2;

•	 HF – мощность спектра интерва-
лов RR в области высоких частот 
0,40–0,15 Гц (2,5–6,5 с), мс2;

•	 %VLF – процент колебаний очень 
низких частот в общей мощности 
спектра;

•	 %LF – процент колебаний низких 
частот в общей мощности спектра;

•	 %HF – процент колебаний высо-
ких частот в общей мощности 
спектра;

•	 LF/HF – симпато-вагальный ин-
декс, отражающий баланс симпа-
тических и парасимпатических 
регуляторных влияний на сердце.

Результаты обрабатывали статис-
тически методом однофакторного дис-
персионного анализа, достоверными 
считали результаты при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
В спектре здорового человека, 

согласно литературным данным, 
преобладает мощность VLF, их доля 
составляет 60–70 %. Мощность HF 
составляет 30–35 % и преобладает 
над LF, доля которых равна 5–15 %. 
Коэффициент LF/HF равен 0,3–0,4, 
что свидетельствует о преобладаю-
щей роли блуждающего нерва в ре-
гуляции хронотропной функции 
сердца [3].

При сравнении спектров ва-
риабельности сердечного ритма 
пациентов с впервые выявленной 
и длительно протекающей ФП было 
показано, что доля VLF в группе 
с впервые выявленной ФП состав-
ляет более половины спектра, тогда 
как в группе с длительно протекаю-
щей ФП этот показатель был равен 
18 %, доля LF была выше в груп-
пе с длительно протекающей ФП, 
однако коэффициент LF/HF в этой 
группе был в два раза ниже, чем 
в группе с впервые выявленной ФП 

Таблица
Спектральные показатели вариабельности сердечного ритма у пациентов  

с фибрилляцией предсердий на фоне соталола (40–80 мг внутрь два раза в день), n = 82

VLF, % LF, % HF, % LF/HF NN SDNN HVR

Впервые развившаяся ФП (группа 1)

Среднее значение 59,49 30,27 9,540 3,35 1 049,20 27,990 0,130

Стандартное отклонение 12,50 10,65 4,150 0,91 71,32 10,990 0,030

Впервые выявленная ФП + ИБС + ИМ (группа 2)

Среднее значение 60,27 32,58 4,290 7,66 927,70 52,220 0,087

Стандартное отклонение 12,93 12,34 1,820 2,95 97,28 13,320 0,028

Р (группы 1 и 2) > 0,05 > 0,05 < 0,050 < 0,05 < 0,05 < 0,050 < 0,050

Длительно протекающая ФП (группа 3)

Среднее значение 18,00 49,30 34,850 1,47 1 025,90 49,050 0,099

Стандартное отклонение 5,230 12,31 8,100 0,47 61,10 6,960 0,014

Р (группы 1 и 3) < 0,050 < 0,05 < 0,050 < 0,05 > 0,05 < 0,050 < 0,050

Длительно протекающая ФП + ИБС + ИМ + СД (группа 4)

Среднее значение 45,290 21,37 30,090 0,71 938,40 22,310 0,187

Стандартное отклонение 12,041 6,07 11,290 0,25 50,95 6,067 0,045

Р (группы 3 и 4) < 0,050 < 0,05 0,104 < 0,05 < 0,05 < 0,050 < 0,050
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из-за того, что доля HF в последней 
группе составляла всего 9,5 %, тогда 
как в группе сравнения этот показа-
тель равнялся 35 % (см. табл.).

Таким образом, в обеих группах 
преобладают симпатические влияния 
на сердце, однако в группе с впервые 
выявленной ФП значительная роль 
принадлежит гуморальным факто-
рам. Кроме того, в указанной груп-
пе роль блуждающего нерва была 
минимальна.

При спектральном анализе па-
циентов с впервые выявленной ФП 
и ИБС с ИМ в анамнезе было по-
казано, что достоверных отличий 
с группой сравнения по интенсив-
ности VLF и LF не было, доля HF 
была снижена в два раза, в резуль-
тате коэффициент LF/HF превышал 
аналогичный показатель в группе 
сравнения в 2,5 раза (рис. 1). Таким 
образом, у пациентов с впервые вы-
явленной ФП и ИБС с ИМ в анамнезе 
возрастают симпатические влияния 
на миокард.

В исследовании был также про-
веден спектральный анализ ВСР 
в группе пациентов с длительно про-
текающей ФП, ИБС и ИМ в анамнезе 
и СД второго типа. Доля VLF в груп-
пе пациентов с ИБС + ИМ + СД вто-
рого типа превышала аналогичный 
показатель в группе сравнения в 2,5 
раза, доля LF были ниже в 2,3 раза, 
а доля HF значительно не изменилась 
(рис. 2). Коэффициент LF/HF в группе 
пациентов с длительно протекающими 

ФП + ИБС + ИМ + СД второго тира 
был равен 0,7, что свидетельствует 
о преобладающем влиянии на хро-
нотропную функцию сердца блуждаю-
щего нерва, кроме того, значительную 
роль играют гуморальные факторы. 
В группе пациентов с длительно про-
текающей ФП без сопутствующих 
заболеваний на фоне соталола пре-
обладающее влияние на деятельность 
сердца сохраняет симпатическая нерв-
ная система.

Клинические случаи
В исследование вошли пациенты 

с длительно протекающей ФП, у кото-
рых наблюдалось особенное распре-
деление спектральных характеристик 
ВСР, поэтому мы проанализировали 
эти случаи отдельно.

1. Был проведен анализ спектраль-
ных показателей пациента 77 лет, 
женского пола, с часто рецидивиру-
ющим течением ФП (приступ ФП 
развивается в среднем два раза в ме-
сяц), длительностью заболевания 6 
месяцев. В качестве сопутствующе-
го заболевания был диагностирован 
гипертиреоз. Доля HF значительно 
превышала аналогичный показатель 
в группе сравнения и составляла 68 %, 
доли VLF и LF были в 2,5 раза ниже, 
коэффициент LF/HF был равен 0,4, 
что не только меньше аналогично-
го показателя в группе сравнения, 
но и приближается к значению в нор-
ме (рис. 3).

Таким образом, на фоне сота-
лола у пациента с часто рециди-
вирующим течением ФП и гипер-
тиреозом преобладающее влияние 
на деятельность сердца оказывает 
блуждающий нерв. Эти данные сви-
детельствуют о том, что повышение 
тонуса парасимпатической нервной 
системы может играть ведущую роль 
в развитии ФП. Вопреки общепри-
нятому мнению о доминирующей 
роли симпатической нервной сис-
темы в развитии аритмии, при тера-
пии ФП повышение симпатических 
влияний на сердце не следует рас-
сматривать как неблагоприятный 
фактор. Следует отметить, что при 
спектральном анализе ВСР у паци-
ента с часто рецидивирующим тече-
нием ФП и гипертиреозом на фоне 
соталола наблюдается значительное 

Рисунок 1. Спектральные показатели вариабельности сердечного ритма у пациентов с впер-
вые выявленной фибрилляцией предсердий без сопутствующих заболеваний и с ишемиче-
ской болезнью сердца и инфарктом миокарда в анамнезе.

Рисунок 2. Спектральные показатели вариабельности сердечного ритма у пациентов 
с длительно протекающей фибрилляцией предсердий без сопутствующих заболеваний 
и с ишемической болезнью сердца, инфарктом миокарда, сахарным диабетом второго 
типа в анамнезе.

Рисунок 3. Спектр показателей вариабель-
ности сердечного ритма у пациента с часто 
рецидивирующей формой фибрилляции 
предсердий и гипертиреозом на фоне со-
талола (40 мг внутрь два раза в день).
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(до 7 %) снижение доли VLF, кото-
рые отвечают за гуморальную ре-
гуляцию, также применяемая доза 
соталола была невысокой. Тогда как 
у здорового человека аналогичный 
показатель составляет более 60 %. 
Возможно, это является неблагопри-
ятным фактором и играет определен-
ную роль в частом провоцировании 
приступа ФП.

2. В исследовании анализирова-
ли спектральные показатели ВСР 
у пациента 88 лет, женского пола, 
с длительно протекающей ФП, ко-
торому проводили комбинированную 
антиаритмическую терапию сотало-
лом (80 мг внутрь два раза в день) 
и антигипертоническую терапию 
амлодипином (блокатор медленных 
кальциевых каналов L-типа треть-
его поколения) (5 мг раз в день). 
В качестве сопутствующего заболева-
ния была диагностирована ГБ III ста-
дии, III степени, риск – 4. Доля VLF 
была выше в 2,5, а доля HF – в 2,0 
раза ниже, чем в группе сравнения, 
доля LF достоверно не изменялась, 
коэффициент LF/HF был выше, что 
свидетельствует о преобладании сим-
патических влияний на деятельность 
сердца (рис. 4).

В исследовании А. Н. Флейшмана 
с соавт. (2001) [3] было показано, что 
применение блокаторов кальциевых 
каналов показано пациентам с вы-
соким уровнем медленных колеба-
тельных процессов. В этой группе 
пациентов антигипертонический эф-
фект блокаторов кальциевых каналов 
выражен максимально. В анализиру-
емом случае у пациента наблюдались 
высокие значения артериального дав-
ления, и ему был подобран препарат 
из группы блокаторов кальциевых 
каналов, который оказался наибо-
лее эффективным по сравнению 
с другими антигипертоническими 
средствами.

Спектральный анализ вариабель-
ности сердечного ритма, который 
показал, что у пациента высокий 
уровень медленных колебательных 
процессов, подтвердил правильность 
выбора препарата (рис. 5).

В патогенезе ФП установлена 
важная роль блуждающего нерва 
в возникновении и особенно в поддер-
жании ФП [4, 5, 9]. Частота возник-

новения пароксизмальной ФП выше 
ночью, чем днем. Это связывают с по-
вышением тонуса блуждающего нерва 
и возрастанием его влияния на серд-
це [2]. На фоне повышения тонуса 
блуждающего нерва эффективные 
рефрактерные периоды предсердий 
укорачиваются, что является одним 
из факторов, способствующих разви-
тию re-entry [8, 13]. Одним из важных 
факторов поддержания устойчиво-
го re-entry является неоднородность 
электрофизиологических свойств раз-
личных участков предсердий, особен-
но эффективного рефрактерного пери-
ода. К неоднородности характеристик 
приводит неравномерное простран-
ственное распределение функциональ-
ных ионных каналов в предсердии. 
Таким образом, повышение тонуса 
блуждающего нерва сопровождается 
возрастанием дисперсии рефрактерно-
сти, что создает условия для возник-
новения ФП. Согласно рекомендаци-

ям экспертов Европейского общества 
кардиологов и Североамериканского 
общества стимуляции и электрофизио-
логии (Sicilian Gambit), рефрактерный 
период предсердий считается «уязви-
мым» параметром при ФП [12], поэ-
тому эффективными при ФП антиа-
ритмическими препаратами признаны 
блокаторы калиевых каналов, которые 
вызывают удлинение эффективного 
рефрактерного периода предсердий. 
Вегетативный статус пациента, не-
сомненно, участвует в проявлении ан-
тиаритмического эффекта препарата, 
поэтому при подборе лекарственной 
терапии необходимо учитывать ин-
дивидуальную клиническую форму 
ФП [6, 7, 10, 14], что повысит эффек-
тивность лечения. Быстро подобрать 
лекарственную терапию, а также кон-
тролировать эффективность лечения 
в динамике можно с помощью спек-
трального анализа ВСР, который явля-
ется простым и доступным методом.

Заключение
На фоне соталола у пациентов 

с фибрилляцией предсердий пре-
обладают симпатические влияния 
на сердце независимо от длитель-
ности заболевания. Однако в груп-
пе с впервые выявленной фибрил-
ляцией предсердий симпатическая 
активность была более выражена 
по сравнению с группой пациентов 
с длительно протекающей фибрил-
ляцией предсердий. Кроме того, 
в указанной группе значительная 

Рисунок 4. Спектр показателей вариабель-
ности сердечного ритма у пациента, кото-
рому поводили комбинированную терапию 
соталолом (80 мг внутрь два раза в день) 
и амлодипином (5 мг внутрь раз в день).

Рисунок 5. Спектрограмма вариабельности сердечного ритма пациента, которому проводи-
ли комбинированную терапию соталолом (80 мг внутрь два раза в день) и амлодипином (5 мг 
внутрь раз в день). Примечание: по оси абсцисс – частота (Гц); по оси ординат – спектральная 
плотность мощности (с2/Гц × 100).
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роль принадлежит гуморальным 
факторам, а значение блуждающего 
нерва минимально. Наличие ише-
мической болезни сердца и инфар-
кта миокарда в анамнезе в группе 
пациентов с впервые выявленной 
фибрилляцией предсердий приво-
дит к значительному увеличению 
симпатических влияний на сердце, 
коэффициент LF/HF возрастает почти 
в два раза. Тогда как в группе срав-
нения наличие дополнительных не-
благоприятных факторов не приводит 
к повышению тонуса симпатической 
нервной системы. Наоборот, у па-
циентов с длительно протекающей 
фибрилляцией предсердий и ишеми-
ческой болезнью сердца, инфарктом 
миокарда в анамнезе и сахарным диа-
бетом второго типа на фоне соталола 
преобладающее влияние на миокард 
оказывает блуждающий нерв, а со-
отношение компонентов спектра 
приближается к структуре спектра 
здорового человека. Таким образом, 
пациентам с длительно протекающей 

фибрилляцией предсердий, имеющим 
в качестве сопутствующих заболева-
ний ишемическую болезнь сердца, 
инфаркт миокарда в анамнезе и са-
харный диабет второго типа, показан 
соталол.
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Компания «Такеда» разрабатывает препарат  
для лечения вируса COVID‑19

Компания «Такеда Фармасьютикал» сообщила членам 
Конгресса США, что начинает разработку поликло-

нального анти-SARS-CoV‑2 – гипериммунного глобулина 
(H-IG), предназначенного для лечения лиц с COVID‑19, 
входящих в группу высокого риска. Одновременно с этим 
она изучит возможность применения собственных препа-
ратов, как уже выпущенных на рынок, так и находящихся 
в разработке, для эффективного лечения инфицированных 
пациентов. SARS-CoV‑2 – это вирус, вызывающий забо-
левание COVID‑19.

Гипериммунные глобулины представляют собой полу-
чаемое из плазмы крови лекарственное средство, эффектив-
ность применения которого для лечения тяжелых острых 
респираторных вирусных инфекций уже продемонстриро-
вана, и которое может стать одним из вариантов лечения 
COVID‑19. Компания «Такеда» является ведущим произ-
водителем лекарственных средств, получаемых из плазмы 
крови, с более чем 75-летним опытом создания подобных 
препаратов, и обладает достаточной квалификацией для 
проведения исследований, разработки и производства по-
ликлонального анти-SARS-CoV‑2 гипериммунного H-IG, 
получившего внутреннее обозначение TAK‑888.

Механизм действия H-IG состоит в повышении концен-
трации специфических антител к возбудителю, выделенных 
из плазмы крови выздоровевших пациентов или доноров, 
которые будут вакцинированы. После переноса антител 
в организм нового пациента они помогут иммунной систе-
ме больного надлежащим образом реагировать на инфек-
цию и тем самым повысят шансы на выздоровление. Ввиду 
низкой вероятности того, что необходимая для создания 
TAK‑888 плазма крови будет получена от имеющихся 
на данный момент доноров плазмы, на начальном этапе 
«Такеда» намерена изготавливать данное средство на от-
дельном производственном участке предприятия компании 
в штате Джорджия (США). Его разработка и изготовле-
ние не должны отрицательно сказаться на способности 
«Такеды» производить другие лекарственные средства, 
получаемые из плазмы крови.

Кроме этого, фирма изучает, могут ли отдельные уже 
выпущенные на рынок препараты и соединения из ее 
лекарственного портфеля выступить в роли перспектив-
ных кандидатов для эффективного лечения COVID‑19. 
В настоящее время работа находится на начальном этапе, 
однако она наделяется высоким приоритетом.

e-mail: medalfavit@mail.ru

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gal%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26720046
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Elvan%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26720046
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rossi%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26720046
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Status+of+Antiarrhythmic+Drug+Development+for+Atrial+Fibrillation.+New+Drugs+and+New+Molecular+Mechanisms
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kirchhof%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26481149
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Breithardt%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26481149
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bax%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26481149

