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Метод оценки вариабельности ритма 
сердца был использован для исследования 
адаптивно-регуляторных возможностей 
организма пациенток с миомой матки. 
Применение агонистов гонадотропин-
рилизинг-гормона снизило вариабельность 
ритма сердца на всех этапах лечения. 
Делается вывод о необходимости 
дальнейшего изучения регуляторно-
адаптивного статуса на фоне применения 
препаратов с помощью метода сердечно-
дыхательного синхронизма. 

The investigation of adaptive-regulatory body 
status in patients with uteral myoma was 
performed by heart rate variability 
assessment. Gonadotropic-releasing hormone 
agonists have decreased the heart rate 
variability in all steps of the treatment. It is 
concluded that more thorough study of 
regulatory-adaptive status combined with 
abovementioned drugs by cardio-respiratory 
synchronism should be performed. 
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Традиционно, рассматривая динамику состояния организма при 

любой патологии, исследователи изучают только одну специфическую 

детерминанту, методические усилия при этом направлены на оценку 

одного или нескольких параметров, характеризующих отдельные функции 

организма. Это противоречит концепции регуляторной функциональной 

интегрированности систем организма, определяющей надежность их 

совместной деятельности и адаптивную способность индивидуума. В 

последние десятилетия начали предприниматься попытки оценки 

регуляторно-адаптивного статуса здоровых и пациентов с некоторыми 

заболеваниями [1,2,3,4,5,6]. Параметры гемодинамики рассматриваются 

как чувствительный индикатор адаптационных реакций целостного 

организма, а вариабельность ритма сердца (ВРС) признана одним из 

наиболее информативных неинвазивных методов, свидетельствующих о 

нарушении адаптивно-регуляторных возможностей организма, 

обусловленных влиянием как физиологических, так и патологических 

факторов [7,8,9]. В отношении максимальной интегративности в оценке 

регуляторно-адаптивных возможностей представляет особый интерес 

метод сердечно-дыхательного синхронизма (СДС), результирующие 

показатели которого формируются с участием ЦНС, нескольких 

сенсорных входов, вегетативной, дыхательной и сердечно-сосудистой 

систем, координированная работа которых может являться важным 

гарантом адекватности регуляторно-приспособительных реакций 

организма [10,11]. В последние годы внимание исследователей привлекла 

возможность оценки с помощью этого метода адаптивности не только 

здоровых лиц, но и пациентов с различной патологией. Несовершенство 

оценки фармакотерапии, сконцентрированной на точечную оценку 

параметра-мишени, невозможность предсказать на стадии доклинических 

исследований индивидуальную реактивность организма в ответ на 

воздействие лекарственного средства требуют поиска новых подходов к 
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методологии изучения эффективности и безопасности препаратов, в том 

числе и основанных на оценке регуляторно-адаптивных возможностей 

организма. Накопление фактов изменения регуляторно-адаптивных 

реакций под воздействием лекарственных средств может способствовать 

новым направления фармакологического поиска.  

Применение метода ВРС позволило оценить нам регуляторно-

адаптивный статус пациенток с миомой матки на фоне лечения агонистами 

гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ).  

Материал и методы. Пациенткам рекомендовался агонист ГнРГ, в 

дальнейшем производился анализ адаптивности в сформированных 

группах. Группа № 1 (34 пациентки) принимала бусерелин 4,2мг (Фарм-

Синтез, Россия), в/м однократно, каждые 4 нед., группа № 2 (38 пациенток) 

принимала бусерелин (бусерелина ацетата раствор 0,2%), спрей назальный 

дозированный (Фарм-Синтез, Россия) соответственно традиционным 

схемам [12, 13]. Возраст обследованных женщин варьировал в пределах от 

28 до 49 лет. Средний возраст больных – 40,2 ± 8,34 года. С целью 

увеличения воспроизводимости исследования ВРС и возможности 

использования нормативов, разработанных для 5-ти минутных участков 

ЭКГ, фоновую запись ЭКГ производили с 9.00 до 12.00 согласно 

общепринятым условиям проведения, использовался прибор «МКС- 

Каrdi». ВРС проводилось исходно через месяц приема агонистов ГнРГ, 

через 3 и 6 месяцев лечения. Cтатистические методы исследования 

использовались согласно общепринятым рекомендациям [14]. 

Результаты. Анализ показателей ВРС у пациенток на фоне 

применения инъекционного бусерелина свидетельствует о повышении 

ригидности ритма. Так, через три и шесть месяцев произошло снижение 

временных параметров (рис.1): SDNN на 18,2% (р<0,01)и 26,8% (р<0,05), 

rMSSD на 9,9% (р<0,01) и 19,2% (р<0,01) , HRVti на 21,2% (р<0,05) и 

33,7% (р<0,001), pNN50 (р<0,001) на 30,0% (р<0,001) и 42,9% 
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(р<0,0001).Спектральные показатели отражают усиление симпатической 

активности: отмечается снижение высокочастотного компонента на 24,9% 

(р<0,05) и 27,7% (р<0,05), повышение LF на 26,0% (р<0,05) и 68,0% 

(р<0,01), увеличение коэффициента LF/HF на 81,0% (р<0,05) и132,0% 

(р<0,01)соответственно в сравнении с исходными данными (рис. 2). 

 
Рисунок 1 - Временные показатели вариабельности ритма сердца на фоне 

инъекционного бусерелина 

 
Рисунок 2 - Спектральные показатели вариабельности ритма сердца на 

фоне инъекционного бусерелина 
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Нами оценивался регуляторно-адаптивный и вегетативный статус 

пациенток с миомой матки на фоне применения бусерелина в 

интраназальной форме. Препарат вводится в носовые ходы после их 

очищения в дозе 900 мкг/сут, начиная в 1 или 2 день менструального 

цикла. В сравнении с данными до начала лечения у пациенток с миомой 

матки на фоне применения инсуфляций бусерелина наблюдалось 

достоверное снижение только SDNN иpNN50 на 13,5% (р<0,05) и 28,1% 

(р<0,05)соответственно через 3 месяца исследования (рис. 3). К концу трех 

месяцев лечения появилось нарастание мощности низкочастотных волн на 

23,5%, снижение высокочастного компонента на 15,5% (р<0,05). 

Коэффициент LF/HF увеличился на 45,5% (р<0,01). На последнем этапе 

наблюдения снижение НF на 12,7% (р<0,01), LF увеличился на 21,3% 

(р<0,05), LF/HF на 39,4(р<0,05) в сравнении со значениями до начала 

терапии (рис. 4).  

 
Рисунок 3 - Временные показатели вариабельности ритма сердца на фоне 

интраназального бусерелина. 
 



 6

 
Рисунок 4 - Спектральные показатели вариабельности ритма сердца на 

фоне интраназального бусерелина. 
 

Несмотря на позитивный эффект в отношении регресса миоматозных 

узлов на фоне агонистов ГнРГ, регуляторно-адаптивный статус ухудшился, 

существенно нарушился симпато-парасимпатический баланс. Мы 

отметили, что меньшая выраженность изменений на фоне интраназального 

бусерелина коррелирует с более низкой комплаентностью лечения этой 

формой выпуска препарата. Низкая приверженность к лечению у 

бусерелина в интраназальной форме в реальной клинической практике не 

обеспечивая терапевтическую концентрацию в кровотоке, снижает 

ожидаемый эффект из-за недостаточно сформированного гипоэстрогенного 

фона. Общий принцип клинической фармакологии, постулируемый в 

основополагающих монографиях и руководствах [15,16,17] о зависимости 

выраженностью эффекта и концентрации препарата в системном 

кровотоке, объясняет полученных данных. Выраженность побочных 

эффектов, отражающих основу фармакодинамики, также зависит от 

концентрации препарата в системном кровотоке. Это объясняет 

наименьшую значимость изменений при лечении инсуфляциями 

бусерелина как спектральных и временных параметров ВРС. В тоже время 
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к концу трех и шести месяцев лечения нарастание мощности 

низкочастотных волн, снижение высокочастотного компонента все же 

зарегистрировано. С учетом низкой клинической эффективности и 

довольно высокого коэффициента корреляции между изученными 

показателями можно предположить, что нарастание, например, 

симпатической активности связано не столько с медикаментозной 

гипоэстрогенией, сколько с усугублением клинического течения 

патологического процесса. Дать определенно объяснение этим фактам 

может дальнейшее проспективное фармакокинетическое исследование с 

определением корреляционных коэффициентов по отношению к 

концентрации препарата в системном кровотоке. Кроме того, перспективно 

в дальнейшем оценить состояние адаптивности в динамике с помощью 

метода СДС, позволяющего характеризовать не только отдельные звенья 

функционирования системы кровообращения преимущественно с точки 

зрения нарушения вегетативного баланса, а провести комплексную, 

интегральную оценку регуляторно-адаптивного статуса пациентов 

[18,19,20]. 
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