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При интенсивной терапии больных с коматозными состояниями использован метод временного статистического и спектрального периодограммного анализа вариабельности сердечного ритма (ВСР) – ритмокардиография (РКГ) для оценки прогностической значимости ВСР и отражения тяжести состояния в динамике проведения лечебных мероприятий. Предпосылками явились литературные свидетельства полезности анализа ВСР для определения  риска летального исхода и осложнений кардиоваскулярной патологии в исследованиях групп авторов (Juilliure et al., 1998;  Bonnemeier, 1998; Kashion et al., 2000;  Kozer, 2000; Hathaway et al., 2000 и др.) и межцентровых сообщениях (Nolan, et al., 1997 ).

РКГ исследование проводилось у больных с сахарным диабетом (6 чел.), мозговым инсультом  (10 чел.), почечной (12 чел.), дыхательной недостаточностью (5 чел.) в отделении интенсивной терапии и реанимации сотрудниками лаборатории нейрокардиологии. РКГ регистрировалась ежедневно в течение 5-7 дней в покое и в пробе Ашнера-Даньини, стимулирующей гуморальное влияние на регуляцию ритма, в статистическом временном и частотном анализе коротких рядов по 300 кардиоинтервалов в каждой позиции. Всего на каждого пациента осуществлялось 5-7 РКГ исследований. Выделялись три вида волн ВСР – высокочастотных парасимпатических, низкочастотных симпатических и очень низкочастотных гуморально-метаболических с диапазонами мощности спектральной плотности 0.15-0.4, 0.04-0.15 и  менее 0.04 Гц, соответственно (σs%, σm%, σl%). Зарегистрированы описанные ранее признаки показателей ВСР, характерные для автономной кардионейропатии при сахарном диабете (Bellavere, 1995, Aronson  et al., 1999, Massin et al., 1999, May et al., 2000), диабетической коме (Hathaway et al.,1998, Matias et al., 1998) для эпизодов  бронхоспазма (Poulsen  et al., 1998, Oka  et al., 1999, Mironova  et al., 2000, Драчук и соавт., 2001). Выделены предикторы смерти от дыхательной недостаточности (Yen et al., 2000) в виде длительных эпизодов стабилизации ритма при проведении вегетативных нагрузочных проб. Больные с церебральной комой имели изменения ВСР, свидетельствующие о повышении церебральных влияний на ритм (Rapenne et al., 2000) в виде умеренной брадикардии (RR= 1.064±0.084 с) и увеличения доли гуморальных влияний на СР: σl%= 67.64± 8.2%  (Haji-Michael et al., 2000, Hilderbrandt et al., 2000). При уремии у всех обследованных зарегистрированы очень низкочастотные волны СР, отражающие возможное избыточное церебральное влияние на его регуляцию СР (Steinberg et al., 2000, Kashion et al., 2000).  Высокая степень риска летального исхода коррелировала с выраженной стабилизацией СР (Nolan et al., 1997), отсутствием реакции СР на пробу и лечебные воздействия, в том числе на неотложную интенсивную терапию, ригидностью волновой структуры ритма в динамике наблюдения. Прогноз суточной летальности был правильно оценен в 8 случаях смерти в течение 3 последних месяцев.

Улучшение статуса имело определённый ранговый порядок динамики показателей. Прежде всего появлялись позитивные сдвиги в лабораторных анализах и одновременно повышались средние значения РКГ показателей. Затем появлялась гуморальная периодика СР. Низкоамплитудные волны рефлекторного симпато-парасимпатического влияния (σs, σm) регистрировались в последнюю очередь, предшествуя восстановлению спонтанного дыхания и сознания. Ухудшение показателей ВСР сопровождалось последующим ухудшением клинического состояния и наоборот, их улучшение предшествовало клинической положительной динамике (Mukimattila et al., 1998).

Таким образом, анализ ВСР позволяет оценивать состояние вегетативной регуляции сердечного ритма, суммарно связанной с влиянием на пейсмекерную активность экстра- и интракардиальной патологии. Эффект лечения и прогноз для жизни имели отражение в позитивной или негативной динамике показателей ВСР, предшествующей улучшению, развитию осложнений или летальному исходу.
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Для оценки влияния обструктивного синдрома легких на периферическую вегетативную регуляцию пейсмекерной активности синусового узла сердца (СУ) были  обследованы пациенты, находящиеся на стационарном лечении в пульмонологическом отделении с хроническим обструктивными синдромом, из них 46 - с бронхиальной астмой (БА) и 76 – с хроническим обструктивным бронхитом (ХОБ). Всем обследуемым было проведено стандартное инструментальное и лабораторное обследование с медикаментозными нагрузочными тестами, параллельной записью показателей исследования функции внешнего дыхания и вариабельности сердечного ритма, с последующей верификацией диагноза. Контрольная группа состояла из 47 практически здоровых мужчин и женщин сравнимого возраста. Предпосылкой служили известные особенности реципрокной связи механических, ирритантных и юкстальвеолярных рецепторов лёгочной паренхимы с парасимпатическим эфферентным влиянием на отрицательные хронотропные эффекты в СУ (Godje et al., 1998,Yen et al., 2000, Campbell et al., 2000). 

На аппаратно-программном комплексе «Микор» осуществлялся статистический временной и непараметрический с быстрым преобразованием Фурье спектральный анализ волновой вариабельности сердечного ритма (ВСР) в коротких записях (300 кардиоинтервалов в каждой позиции). Исследование проводилось в режиме направленной стимуляции 

Выделялись 9 основных показателей стационарной части ритмокардиограмм (РКГ) и 3 – в периодах действия стимулов.

Сопоставление групп БА и ХОБ между собой обнаружило отличия двух патологических процессов, несмотря на клиническое сходство обструктивного звена. При БА формировались среднечастотные волны СР с «пиком» в диапазоне от 0,04 до 0,15 Гц, отличавшиеся, однако от симпатических флуктуаций постепенным увеличением и таким же снижением межсистолических интервалов. В результате доля LF волн СР при БА составила 52.2±6.7 %. Симпатические волны СР (LF), как известно, формируются не повышением интервалов, а снижением. Волны же в группе БА были как бы зеркальным отражением колебаний LF и патогенетически объяснялись пролонгированным медленным выходом воздуха через суженные бронхи и соответствующим раздражением лёгочных рецепторов. В группе ХОБ основная периодика СР была высокочастотной (HF) с небольшими удлинениями 4-5 интервалов (рис.6). «Пик» мощности их спектральной плотности был в диапазоне 0,17-0,22 Гц. А спектральная доля высокочастотных волн в общем энергетическом спектре колебаний СР составила 28.2±2.7%. Такие же волны мы наблюдали при активных воспалительных и септических процессах. 

Таким образом, полученные  данные о волновой структуре синусового ритма сердца предполагают гетерогенность двух патологических процессов в легких до перехода их в ХОБЛ. При сопоставлении групп БА и ХОБ между собой и со здоровым контролем (47 человек - К) выявлены различия в характеристиках ВСР между пациентами и здоровыми. Средние значения RR, амплитуды дыхательной аритмии (ARA) и показатели высокочастотных парасимпатических волн  (σs) в группах БА и ХОБ были выше, чем в К. При БА волновая структура СР формируется ирритацией рецепторов перибронхиальных тканей лёгких при медленном выходе воздуха из альвеол через суженные бронхи, и последующей реципрокной передачей этого раздражения по вагусным волокнам, направляющимся к сердцу. В результате продолжительного отрицательного хронотропного эффекта в пейсмекерах, реализующегося увеличением наклона диастолической реполяризации перед медленным потенциалом действия в СУ, возникает урежение СР за счёт длительного волнового увеличения межсистолических интервалов. На РКГ такое урежение и формирует описанные волны, физиологически сопряжённые с бронхообструкцией. При ХОБ же физиологический механизм волнообразования оказался иной. Он  связан с патологическими изменениями взаимодействия вегетативных терминалей и пейсмекерных клеток СУ на пре- и постсинаптическом уровнях. В условиях эндогенной интоксикации, по-видимому, изменяется реакция автоматически возбудимых клеток на квантовые выбросы медиаторов в синаптическую щель. Раздражение лёгочных рецепторов на вдохе реципрокно реализуется не в 1-2-х интервалах, как это происходит в норме, а в 4-5-ти. Пейсмекеры СУ более медленно отвечают на квантовый выброс ацетилхолина м медленно возвращаются из гиперполяризации с меньшим наклоном фазы диастолической реполяризации. Замедление этого эффекта и формирует иные, чем при БА, волны СР, в высокочастотном спектральном диапазоне.

Таким образом, бронхообструкция при БА отражается в волновой структуре СР в виде среднечастотных (LF) волн с пиком спектральной мощности плотности в диапазоне 0.04-0.15 Гц. При ХОБ же волновая структура СР и визуально и в математических характеристиках совсем иная. Она характеризуется «пиком»  спектральной мощности плотности в высокочастотном диапазоне. РКГ данные являются косвенным свидетельством патогенетических различий БА и ХОБ.
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Для оценки возможностей неинвазивного высокоразрешающего анализа вариабельности сердечного ритма (ВСР)  в хирургической практике изучалась волновая структура синусового ритма сердца (СР) у 17-ти больных перед диагностической лапароскопией и в динамике оперативного вмешательства. Основными предпосылками служили необходимость инструментального контроля кардиоваскулярного статуса пациента в реальном текущем времени во время полостной операции, а также определение предикторов интра- и послеоперационных сердечно-сосудистых осложнений.

На аппаратно-программном компьютерном комплексе “Микор” анализировалась волновая изменчивость продолжительности межсистолических интервалов – ВСР в Time и Frequency Domain. До оперативного вмешательства всем пациентам регистрировалось по 300 кардиоинтервалов в покое, стимуляционных симпатической (ортостатической), парасимпатической (манёвр Вальсальвы в модификации Бюркера) и гуморально-метаболической (проба Ашнера-Даньини) пробах, стандартной нагрузочной пробе PWC 120. После введения в наркоз возникали гуморальные волны, снижалось рефлекторное влияние, увеличивалась средняя ЧСС. После выхода из состояния наркоза, после экстубации рефлекторная деятельность немедленно восстанавливалась. После введения атропина в дозе 0.04 мг на 1 килограмм веса немедленно развивалась стабилизация СР без какой-либо реакции на стимулы в тестах и снижение среднего уровня РКГ на 42.4±4.2.% относительно исхода. Такая стабилизация стойко сохранялась до холецистэктомии, во время которой увеличивался уровень интервалов и появлялась низкоамплитудная высокочастотная периодика СР – σs% = 27.38±3.1% против исходного значения 16.3±2.7% (p<0.02).

 У больной Р. исходно были выявлены РКГ признаки, характерные для ИБС в виде стабилизации СР, снижения реакции СР на переходный период в активной ортопробе, выраженной стабилизации СР сразу после педалирования в нагрузочной пробе, увеличения периода восстановления после нагрузки. При проведении нагрузочных тестов был выявлен высокий риск возможного развития сердечно-сосудистых осложнений при выполнении напряжённого пневмоперитонеума. Холецистэктомия была выполнена из минидоступа. Во время наложения пневмоперитонеума был зарегистрирован эпизод суправентрикулярной тахикардии с выходом из пароксизма через позднюю гемодинамически значимую желудочковую экстрасистолию. 

У 6-ти пациентов в предоперационном периоде зарегистрированы высокочастотные волны СР не парасимпатической природы. “Пик” их спектральной мощности плотности располагался в частотном диапазоне 0.24-0.26 Гц. Их доля в общем энергетическом спектре колебаний СР составила от 53.2 до 87.2%, в среднем 70.3 ±11.4%. Они формировались из небольших удлинений 4-5-ти интервалов, что демонстрировало в условиях интоксикации особое состояние пейсмекеров СУ с замедленным реагированием на ацетилхолиновые выбросы в синапсах и таким же восстановлением. Их “токсическое” происхождение подтвердилось наличием эмпиемы желчного пузыря. 
У одного из пациентов при РКГ исследовании исходно выделен неспецифический РКГ комплекс признаков, часто сопровождающий влияние церебральной патологии в виде значительно выраженной брадикардии с высокоамплитудными волнами ОНЧ, физиологически связанными с гуморальным влиянием на пейсмекерную активность синусового узла. Полученные данные соответствовали выраженности дисциркуляторной энцефалопатии.

После экстубации у пациентов восстанавливалось, хотя и не полностью, рефлекторное влияние на вегетативную регуляцию СР в виде появления волн симпатического и парасимпатического представительства в энергетическом спектре (σm%=28.4±6.1%, σs% = 32.3±3.5%). У пациента с диагностической лапароскопией для исключения ургентной патологии со стороны печени не обнаружено РКГ признаков, обычно наблюдаемых при доказанной печёночной патологии (повышенные значения σs и σs%). При диагностической лапароскопии таковой действительно не оказалось. 

Таким образом, предварительные результаты применения анализа вариабельности СР при хирургических вмешательствах на органах брюшной полости позволяют предположить, что РКГ способна предоставить дополнительные данные для уточнения выраженности основного заболевания в желчном пузыре, для оценки характера периферических автономных дизрегуляций, патогенетически значимых, как предикторы кардиоваскулярных осложнений, для оценки динамики регуляции синусового узла в мониторном режиме во время хирургических операций, что может помочь в подготовке больного к операции, в премедикации, выборе хирургического доступа, определении факторов риска послеоперационных осложнений.
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Для оценки влияния гипербарической оксигенации (ГБО) на вегетативную регуляцию сердечного ритма (СР) были проанализированы результаты ритмокардиографии (РКГ) у 46 больных с сахарным диабетом 1 типа (СД1), прошедших курс ГБО.

Предпосылкой для постановки  задачи служили  исследования, прямо и косвенно свидетельствующие  о патогенетическом участии вегетативной системы  в симптомообразовании  при  диабете  (Howorka K. et al., 1998; Burger A.. et al.., 1999;   Singh J. et al.., 2000 и др.). Клинически оценивалось наличие и степень диабетической нефропатии (ДН), автономной кардионейропатии (АКН) в сопоставлении с показателями РКГ. Периферическая вегетативная регуляция СР изучалось методом временного и спектрального анализа вариабельности СР (ВСР) на аппаратно-программном комплексе «Микор» до и после первого сеанса ГБО, а также после курса лечения. ВСР изучалась в покое и в стимуляционных пробах. В коротких записях по 300 интервалов в каждой позиции выделялись 3 вида разночастотных флуктуаций –l, m, s во временном статистическом анализе, соответствующих физиологически гуморальным, симпатическим и парасимпатическим влияниям в синусовом узле, а также их доли в общей мощности спектральной плотности - σs%, σm%, σl%, соответствуют VLF, LF, HF (Task Force,1996), амплитуда дыхательной аритмии – ARA  и σRR. Трижды до- и после сеанса и курса ГБО на каждого пациента регистрировалось по 1800 кардиоинтервалов с точностью до 0.001 секунды. 

Наиболее часто регистрировалось снижение вариабельности всех волн ритма (84,8%), отражающее наиболее часто угнетения вегетативных рефлекторных и гуморальных влияний на пейсмекерную активность синусового узла (СУ), что физиологически по-видимому было связано с функциональной несостоятельностью автоматически возбудимых клеток СУ. Одновременно в 61% выявлено снижение реакций СР в пробах на реактивность и вегетативное обеспечение, как результат снижения адаптационных возможностей сердца. 

Значительное снижение всех видов волн СР на фоне тахикардии и полное отсутствие каких-либо реакций при стимулах (10,6%), описанные как «эвинговский синдром», отражали истинную автономную кардионейропатию (Oida E., et al.,1999). 

Диабетическая нефропатия со снижением показателей функции почек (48% случаев) коррелировала  в  21 случае с формированием высокочастотной периодики СР с «пиком» мощности спектральной плотности в диапазоне 0,2 Гц. Такие волны СР часто наблюдаются при аутоинтоксикациях  различного генеза (Mironova T. et al., 2000). 

Из приведённых в таблице данных следует, что определённые положительные сдвиги в регуляции СУ появились уже после 1-го сеанса. На фоне достоверного хронотропного урежения СР улучшилась и общая ВСР ((RR) за счёт достоверного увеличения парасимпатической протектирующей периодики (ARA, (s). Соответственно спектральная мощность плотности высокочастотных волн стойко во всех позициях, кроме активного ортостаза, возросла ((s%). Гуморальное влияние на СР уменьшилось ((l%) по данным спектрального анализа. В целом перераспределение регулирующего влияния изменилось в сторону усиления реагирования на симпато-парасимпатическое руководство ритмом ((m%, (s%). Это свидетельствовало об улучшении функционального состояния пейсмекерных клеток СУ. Эффект же от курсового лечения ГБО был не столь достоверным. Однако в Аор и PWC 120 на фоне общей тенденции к повышению парасимпатического влияния таковое проявилось вполне заметно.

Таблица 1

Динамика основных показателей  вариабельности сердечного ритма у больных

сахарным диабетом 1-го типа

до -, после первого сеанса и после  курса баротерапии (n=46)

Показатели

вариабельности сердечного ритма
                  Пробы вегетативной реактивности и обеспечения деятельности


Фон (Ph)
Проба Вальсальвы-Бюркера (Vm)
Проба Ашнера-Даньини                (Pa)
Ортостатическая проба (Aop)
Стандартная нагрузочная проба (PWC 120)

RR:         фон

После сеанса

После курса
0.741±0.118

0.857±0.119*

0.849±0.145
0.736±0.120

0.830±0.129*

0.829±0.170*
0.750±0.130

0.842±0.140*

0.825±0.152
0.600±0.126

0.650±0.133*

0.630±0.107
0.770±0.143

0.899±0.152*

0.868±0.136*

(RR      фон

после сеанса

после курса
0.026±0.011

0.031±0.010*

0.026±0.008
0.026±0.015

0.032±0.013

0.025±0.011
0.027±0.015

0.029±0.010

0.026±0.011
0.021±0.009

0.028±0.016

0.025±0.012
0.027±0.012

0.035±0.013*

0.041±0.014*

ARA     фон

После сеанса

После курса
0.034±0.020

0.051±0.026*

0.038±0.017
0.028±0.019

0.045±0.018*

0.032±0.019
0.031±0.020

0.043±0.020*

0.038±0.023
0.019±0.010

0.043±0.020*

0.038±0.022*
0.042±0.025

0.060±0.029*

0.074±0.043

(l         фон

после сеанса

после курса
0.016±0.009

0.016±0.003

0.017±0.006
0.019±0.010

0.020±0.010

0.019±0.008
0.019±0.012

0.017±0.004

0.014±0.004
0.016±0.007

0.020±0.014

0.019±0.010
0.015±0.007

0.016±0.005

0.019±0.002

(m       фон

после сеанса

после курса
0.013±0.006

0.011±0.005

0.010±0.004
0.013±0.008

0.014±0.007

0.015±0.010
0.013±0.008

0.014±0.007

0.015±0.010
0.011±0.006

0.015±0.008

0.015±0.007
0.013±0.006

0.014±0.006

0.019±0.007

(s         фон

после сеанса

после курса
0.015±0.009

0.022±0.001*

0.016±0.006
0.012±0.008

0.018±0.011*

0.013±0.008
0.013±0.007

0.018±0.009

0.014±0.008
0.007±0.004

0.009±0.006

0.006±0.001
0.017±0.010

0.026±0.014*

0.029±0.016*

(l%       фон

после сеанса

после курса
42.178±20.491

31.838±13.035

44.855±13.501
55.102±15.032

41.320±20.892

57.937±12.51*
51.627±19.742

37,786±11,77*

57.934±12.512
52.203±19.880

53.599±20.490

52.056±19.758
37.190±18.427

27.084±13.683

28.933±24.138

(m%      фон

после сеанса

после курса
25.166±11.160

18.395±9.224

15.485±8.100
24.931±12.679

22.519±12.660

15.155±4.553*
25.790±17.373

24.275±16.903

31.887±21.008
28.174±19.502

34.96±21.246*

37.612±12.06*
23.137±9.2938

18.500±9.652*

25.121±18.381

(s%        фон

после сеанса

после курса
32.657±14.937

49.767±18.74*

39.660±14.823
19.967±10.057

36.160±18.48*

26.910±15.734
22.583±8.0190

37.939±15.56*

30.343±15.626
13.622±11.450

11.437±8.372

10.332±11.112
39.673±22.335

54.416±19.14*

45.946±30.192

· - достоверность отличий по Стьюденту (p<0.001)

· σ – среднеквадратическое отклонение
Таким образом, высокоразрешающий метод РКГ представляет возможность формализованной диагностики автономной кардионейропатии у больных сахарным диабетом 1-го типа, позволяет оценить эффективность лечения гипербарической оксигенацией уже после первого сеанса, а также косвенно судить о характере позитивных сдвигов в СУ на постганглионарном уровне автономной регуляции.

























