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Цель. Изучить динамику показателей вариабельности сердечного ритма (ВСР) и ремоделирования сердца в ответ на комбинированную
терапию фозиноприлом и симвастатином при постменопаузальном метаболическом синдроме (МС).

Материал и методы. У 95 женщин в динамике (через 12 месяцев терапии фозиноприлом и симвастатином) оценивали показатели
вариабельности сердечного ритма (во временной и спектральной области) и ремоделирования сердца при помощи Холтеровского
мониторирования ЭКГ и Эхо-КГ.

Результаты. Лечение фозиноприлом привело к снижению АД, уменьшению ремоделирования сердца и негомогенности миокарда, которые
сопровождались повышением ВСР с активацией парасимпатических влияний на сердце. Симвастатин благодаря выраженному
гиполипидемическому и плейотропному эффекту потенцировал позитивное влияния фозиноприла на уменьшение гипертрофии левого желудочка
и электрической неоднородности миокарда, вегетативную модуляцию.

Заключение. При постменопаузальном МС использование препаратов, влияющих на различные компоненты МС (ингибиторы АПФ и статины),
оказывает не только гипотензивное и гиполипидемическое действие, но уменьшает ремоделирование сердца и устраняет дисбаланс вегетативной
нервной системы.
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Postmenopausal metabolic syndrome: correction of autonomic nervous system disbalance with combination of ACE-inhibitor and statin
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Aim. To study dynamics of the indices of heart rate variability (HRV) and heart remodeling in response on combined therapy with fosinopril and simvas-
tatin in postmenopausal metabolic syndrome (MS).

Material and methods. 95 women were dynamically examined (before and after 12 months of therapy with fosinopril and simvastatin) to assess heart
rhythm variability (time and spectral domains) and remodeling with Holter ECG monitoring and echocardiography.

Results. Fosinopril has resulted in blood pressure decrease, reduction in heart remodeling and myocardial heterogeneity, which accompanied HRV rise with
increase in parasympathetic activity. Simvastatin potentiated fosinopril positive effects on left ventricular hypertrophy, myocardial electric heterogeneity and
autonomic modulation due to its prominent hypolipidemic and pleiotropic effect.

Conclusion. In patients with postmenopausal MS medicines, which modified different elements of MS (ACE inhibitor and statin), not only have antihy-
pertensive and hypolipidemic action, but also reduce the heart remodeling and improve the autonomic nervous system balance.
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КОМБИНАЦИЕЙ ИНГИБИТОРА АПФ И СТАТИНА
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Постменопаузальный период довольно часто со-
четается с артериальной гипертензией (АГ) и нару-
шениями липидного обмена [1,2]. Установлено, что у
53-58% женщин повышение артериального давле-
ния совпадает с наступлением половой инволюции
[3]. В качестве основной причины роста риска
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) в постмено-
паузальном периоде у женщин рассматривается эст-
рогенный дефицит, особую актуальность приобрета-
ет проблема метаболических нарушений, обуслов-
ленная наступлением менопаузы [4,5]. У женщин в
пери- и постменопаузе намного чаще регистрируется
избыточная масса тела и андроидное ожирение, с
которым тесно связано развитие инсулинорезистент-
ности. Подобные факторы высокого риска ССЗ объ-
единяет “метаболический синдром” (МС), включаю-
щий абдоминальное ожирение, снижение чувстви-

тельности периферических тканей к инсулину и ги-
перинсулинемию, артериальную гипертензию, дис-
липидемию [6-8].

Ведущая роль в развитии патогенетических меха-
низмов АГ принадлежит вегетативной нервной сис-
теме (ВНС). Дисбаланс ВНС является важным меха-
низмом формирования АГ и ее осложнений. Коли-
чественно охарактеризовать активность симпатиче-
ского и парасимпатического отделов ВНС вполне воз-
можно при помощи анализа вариабельности сер-
дечного ритма (ВСР) [9].

В настоящее время процесс ремоделирования
сердца, в частности, наличие гипертрофии левого
желудочка, рассматривается как один из наиболее
значимых факторов риска, который ассоциируется с
ростом сердечно-сосудистой смертности в популя-
ции [10]. Нарушение диастолической функции
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левого желудочка (ЛЖ) у больных АГ – наиболее
ранний предвестник гипертрофии левого желудочка
и миокардиального фиброза, обусловливающего по-
вышение ригидности стенки ЛЖ [11,12]. Результаты
исследований последних лет подтверждают, что
именно диастолические свойства миокарда опреде-
ляют функциональный резерв сердца и толерант-
ность к нагрузкам, причем риск сердечно-сосудистых
осложнений при АГ прямо пропорционален степени
ГЛЖ [13-16]. Предполагается, что эпизоды внезап-
ной смерти у больных артериальной гипертензией,
особенно при ГЛЖ, связаны как с наличием желудоч-
ковых аритмий, так и со снижением показателей ВСР
[17]. Установлено наличие достоверной связи между
фактами нарушения сердечного ритма, типом ремо-
делирования ЛЖ и риском развития АГ [18]. В связи
с изложенным изучение периферической автоном-
ной регуляции тонуса сосудистой стенки у больных
АГ желательно осуществлять в тесном взаимодей-
ствии с параметрами ремоделирования ЛЖ. В отече-
ственной и зарубежной литературе имеются ограни-
ченные данные, посвященные изучению ВСР у боль-
ных АГ [19]. Отсутствуют исследования по изучению
влияния комбинированной терапии фозиноприлом
и симвастатином на диастолическую функцию ЛЖ у
женщин с АГ. Нам не встретились также публикации,
посвященные изучению влияния сочетанного приме-
нения ингибитора АПФ и статина на перифериче-
скую автономную симпато-парасимпатическую регу-
ляцию тонуса сосудистой стенки у женщин с постме-
нопаузальным МС.

Цель исследования состояла в изучении динамики
показателей вариабельности сердечного ритма и ре-
моделирования левого желудочка в связи с примене-
нием комбинации фозиноприла и симвастатина при
постменопаузальном метаболическом синдроме.

Материалы и методы
В рамках открытого контролируемого исследова-

ния наблюдали 95 женщин в возрасте от 45 до 65 лет
с умеренной (систолическое артериальное давление
– САД и диастолическое АД – ДАД ≥ 160/100 мм рт.
ст.) и тяжелой (САД и ДАД ≥ 180/110 мм рт. ст.) сте-
пенью гипертензии, абдоминальным ожирением,
давностью заболевания более 11 лет (табл. 1). У всех
женщин диагностирована менопауза. В исследова-
ние включались пациентки, соответствующие крите-
риям метаболического синдрома [20].

Больные I группы (Ф) – 32 человека – принимали
фозиноприл (моноприл, фирма «Bristol – Myers
Squibb», США) в титруемой дозе от 10 до 40 мг. При АГ
2-й степени титрование дозы фозиноприла начинали
с 10 мг однократно в сутки в утренние часы, одновре-
менно назначали гипотиазид 12,5 мг. При исходном

АД, соответствующем 3-й степени гипертензии, на-
чальная суточная доза фозиноприла составляла 20 мг
и гипотиазида 12,5 мг. Если через 2 нед после приема
препарата САД и ДАД снижалось менее чем на 10 и 5
мм рт.ст., дозу фозиноприла увеличивали до 20 (при
2-й степени АГ) и 40 мг (при 3-й степени АГ) в сутки (в
2 приема утром и вечером). Во II группе (ФС) – 30 че-
ловек назначали комбинированную терапию фози-
ноприлом в сочетании с симвастатином (вазилип,
фирма «KRKA», Словения) в дозах 10–20 мг/сут. На-
чальная доза симвастатина составляла 10 мг/сут, если
через 4 нед уровень общего ХС превышал 6,2
ммоль/л, его доза была увеличена до 20 мг/сут. III
группа сравнения (С) – 33 человека, получала стан-
дартную терапию АГ, не включающую иАПФ и статины,
больным назначали нифедипин ретард 20–40 мг/сут.
В качестве базисной терапии больным всех 3 групп на-
значали гипотиазид в дозе 12,5–25 мг/сут. Длитель-
ность терапии составляла 12 мес.

С целью изучения симпатического и парасимпати-
ческого влияния на синусовый узел сердца проведен
суточный мониторинг ЭКГ (Холтеровское монитори-
рование – ХМ) на аппарате системы Кардиотехника
4000, фирмы «ИНКАРТ», Санкт-Петербург.

Определяли показатели ВСР во временной облас-
ти: SDNN – среднее квадратическое отклонение, от-
ражающее общий тонус вегетативной нервной систе-
мы (ВНС); RMSSD – квадратный корень суммы раз-
ностей последовательных RR-интервалов – актив-
ность парасимпатического звена вегетативной регу-
ляции; рNN50% – процент последовательных ин-
тервалов, отличающихся более чем на 50 мс – пока-
затель степени преобладания парасимпатического

Показатель I группа (Ф) II группа (ФС) III группа (С)

n=32 n=30 n=33

Возраст, лет 54,4±1,3 53,7±1,5 53,3±1,8

Длительность АГ, лет 12,5±1,5 12,8±1,6 11,9±1,7

Индекс массы тела, кг/м2 34,3±0,7 34,5±0,7 34,2±0,9

Окружность талии, см 100,7±1,6 101,1±1,6 99,9±1,9

Отношение окружности талии

к окружности бедер, см 0,99±0,02 0,98±0,02 0,98±0,02

Систолическое АД,

мм рт. ст. 180,3±3,3 179,5±3,3 181,9±4,6

Диастолическое АД,

мм рт. ст. 101,7±1,3 100,5±1,2 101,1±1,8

Глюкоза крови

натощак, ммоль/л 6,4±0,1 6,4±0,1 6,3±0,2

Примечание. Различия между показателями в группах статистически

незначимы (р>0,05).

Таблица 1. Клиническая характеристика

исследуемых групп
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звена регуляции над симпатическим (относительное
значение); SDANN – стандартное отклонение сред-
них значений RR-интервалов за все 5-минутные
фрагменты – отражает активность симпатического
отдела ВНС.

Изучались показатели ВСР в спектральной
области: ТР – общая мощность спектра – суммарный
абсолютный уровень активности регуляторных сис-
тем; HF – мощность волн высокой частоты – отража-
ет относительный уровень активности парасимпати-
ческого звена регуляции; LF – мощность волн низкой
частоты – отражает относительный уровень актив-
ности вазомоторного центра; LF/HF – индекс центра-
лизации, отражающий вагусно – симпатический ба-
ланс; VLF – мощность волн очень низкой частоты –
относительный уровень активности симпатического
звена регуляции. Таким образом, HF отражал тонус
парасимпатического, а LF, LF/HF и VLF – симпатиче-
ского отдела ВНС.

В ходе исследования показатели внутрисердеч-
ной гемодинамики изучались с помощью ЭхоКГ и
допплерЭхоКГ, которые проводились на аппарате
Эхо – сканер Sonos – 100 GF (датчик Hewllet Packard
5,0 и 7,5 Мгц), США по стандартной методике (в од-
но- и двухмерном режимах из парастернального и
апикального доступов в положении пациентов «ле-
жа»). Для оценки типа ремоделирования (геометри-
ческой перестройки) ЛЖ на основании показателей
его длины и толщины по короткой оси рассчитывали
массу миокарда ЛЖ (ММЛЖ) по формуле «Пен – ку-
ба» R. Devereux и N. Reichek (1977). Определение ти-
па диастолической дисфункции проводилось по ме-
тодике J.Moller и соавт. [21].

Изучение формулы липидного спектра проводи-
лось ферментным методом на автоматическом ана-
лизаторе «Cobas Mira» (Швейцария) с помощью
стандартных наборов реактивов.

Статистическую обработку результатов осуществ-
ляли с использованием пакета прикладных программ
«Microsoft XL». Данные представлены в виде M±m,

где M–среднее, m–стандартная ошибка. Для выявле-
ния достоверности изменений до и после лечения
использовали парный критерий t Стьюдента, для
определения статистически достоверных различий
параметров в группах сравнения принималась по-
правка Бонферони. Различия считали достоверными
при p<0,05. Попарную взаимосвязь между непре-
рывными и независимыми признаками определяли
методом корреляционного анализа Пирсона.

Результаты и обсуждение
Результаты исследования свидетельствовали о по-

ложительной динамике артериального давления и ос-
новных клинических показателей у женщин с АГ и
комплексом метаболических нарушений на фоне те-
рапии иАПФ и статином. Так, целевой уровень АД (че-
рез 6 нед терапии) регистрировался у 65,6 и 76,7%
женщин в I и II группах и у 54,5% больных в группе
сравнения. Через 12 мес терапии наблюдалось досто-
верное снижение САД (на 23,1%; 24,2% и 20,2% со-
ответственно в I – III группах больных, см. рис. 1).

Всем женщинам до и на фоне курсовой терапии
проводили Холтеровское мониторирование ЭКГ. Ис-
ходно отмечалось снижение общей вариабельности
сердечного ритма (SDNN 128,9 – 131,6 мс) и увели-
чение отношения LF/HF (2,92 – 3,07), что косвенно
свидетельствовало о преобладании симпатического
тонуса вегетативной нервной системы (табл. 2). Пос-
ле курсовой терапии фозиноприлом и его комбина-
ции с симвастатином отмечалось достоверное увели-
чение общей ВСР в I группе на 13,8% (р<0,05); II
группе – на 16,8% (р<0,001); в группе сравнения
изменения были незначимы. Важно отметить, что в I
группе на фоне лечения фозиноприлом и во II группе
отмечалось увеличение SDNNi (р<0,05) как показа-
теля, отражающего парасимпатический тонус, также
наблюдалась тенденция к увеличению RMSSD и
pNN50%, указывавшее на повышение активности
парасимпатической нервной системы. В группе срав-
нения на фоне приема нифедипина изменений ве-

Рис. 1. Динамика артериального давления (%) в процессе 12 - месячной терапии
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личин во временной области не наблюдалось, а в
спектральной отмечалась тенденция к увеличению
показателей, отражающих активность симпатической
нервной системы (VLF и LF), в то время как отноше-
ние низкочастотной к высокочастотной составляю-
щей спектра (LF/HF – вагосимпатическое равнове-
сие) увеличилось на 27,4% (р<0,001) (см. табл. 2).

После курсового приема фозиноприла в I группе
отмечалась тенденция к уменьшению отношения
LF/HF и увеличение высокочастотной части спектра
(HF; р<0,05). Комбинация фозиноприла с симваста-
тином сопровождалась достоверным уменьшением
LF/HF на 18,3% и увеличением HF на 30,4%.

Анализируя динамику показателей геометрии
сердца у женщин с постменопаузальным МС необхо-
димо заметить, что во всех исследуемых группах пре-
обладали женщины с концентрической гипертрофи-
ей: относительная толщина стенок левого желудочка
ОТСЛЖ > 0,45; индекс ММЛЖ > 110 г/м2 (табл. 3). В
процессе 12-месячной курсовой терапии в I и II груп-
пах отмечалось уменьшение КСР и КДР (р<0,05). Од-
новременно с уменьшением систолического и диас-
толического размеров ЛЖ в группах при использова-
нии ингибитора АПФ наблюдалось достоверное уве-
личение фракции выброса, уменьшение ОТСЛЖ и
ММЛЖ. В группе сравнения указанные показатели не
изменялись (табл. 4).

Исходно во всех 3 группах преобладающим ока-
зался первый – «гипертрофический» тип диастоли-
ческой дисфункции. Для «гипертрофического» типа
ДД характерно соотношение Е/А менее 1,0; удлине-
ние IVRT более 90 мс и времени замедления раннего
диастолического наполнения (ДТЕ) – более 220 мс. В

процессе наблюдения у женщин I и II групп с высокой
степенью достоверности увеличилась скорость ран-
него диастолического наполнения – пик Е (р<0,001),
с одновременным уменьшением скорости позднего
диастолического наполнения (пик А), что приблизи-
ло соотношение пиковых скоростей Е/А к нормаль-
ным величинам. Время изоволюметрического рас-
слабления (IVRT) в I и во II группах уменьшилось на
19,9 и 21,5% соответственно (р<0,001). Одновре-
менно зарегистрировано снижение DTE в группе
больных, получавших фозиноприл и его сочетание с
симвастатином (см. табл. 4). В группе сравнения по-
казатели, характеризующие диастолическую функ-
цию ЛЖ, изменялись незначительно. Проведенный
корреляционный анализ между основными показа-
телями диастолической функции и рядом парамет-
ров, отражающих процесс ремоделирования, уста-
новил сильную обратную связь между соотношением
Е/А и ОТСЛЖ (rI = -0,88; rII = -0,82; р<0,001), инде-
ксом ММЛЖ (rI = -0,61; rII = -0,50; р<0,001) и силь-
ную прямую связь с фракцией выброса ЛЖ (rI = 0,55;
rII = 0,56; р<0,001). Необходимо отметить, что ре-
гресс ММЛЖ у женщин в высокой степени коррели-
ровал со степенью снижения среднего АД (rI = 0,70;
rII = 0,77; р<0,001).

Признаки гипертрофии ЛЖ по ЭхоКГ регистриро-
вались у 80 – 84,8% больных, т.е. изначально конста-
тированы предпосылки возможной негомогенности
миокарда. Помимо того, во всех группах больных ис-
ходные показатели дисперсии интервала QT (QTd) и
корригированной дисперсии (QTdс) превышали ана-
логичные показатели у здоровых лиц (в норме QTd не
должна превышать 50 мс, а QTdс – 60 мс). При ана-

Параметры I группа (Ф), n=32 II группа (ФС), n=30 III группа (С), n=33

исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆%

Временной анализ

SDNN, мс 131,6±6,1 149,7±5,5 * +13,8 129,4±4,7 151,1±5,1*** +16,8 128,9±6,2 135,7±5,4 +5,3

SDNNi, мс 45,0±2,2 51,7±1,5 * +14,9 43,8±2,3 50,1±1,7* +14,4 44,5±2,1 45,1±1,8 +1,3

pNN50, % 5,7±1,4 7,1±1,2 +24,6 5,9±1,6 7,8±1,4 +32,2 5,7±1,3 5,9±1,2 +3,5

RMSSD, мс 23,5±2,3 27,6±1,9 +17,4 21,9±2,1 28,9±1,8 +31,9 22,6±1,2 23,5±1,3 +4,0

Спектральный анализ

VLF, мсВ 1219,1±72,2 1228,8±67,3 +0,8 1185,7±67,2 1200,0±66,8 +1,2 1217,8±71,1 1312,8±65,4 +7,8

LF, мсВ 299,9±18,7 333,2±15,4 +11,1 306,0±20,4 346,5±17,2 +13,2 308,1±17,5 332,8±18,6 +8,0

HF, мсВ 108,1±8,8 129,2±7,5* +19,5 106,7±9,0 139,1±6,8* +30,4 105,3±7,9 89,4±6,5 -15,1

LF/HF 2,96±0,12 2,67±0,10 -9,8 3,07±0,14 2,51±0,06*** -18,3 2,92±0,09 3,72±0,11*** +27,4

TP, мсВ 1627,2±91,6 1691,2±84,6 +3,9 1598,4±90,6 1685,6±86,1 +5,5 1631,2±90,1 1735,0±81,6 +6,4

Примечание. * р < 0,05; ***р < 0,001 – достоверность различий по отношению к исходным показателям;

∆% - разность процентных значений через 12 мес по сравнению с исходным

Таблица 2. Вариабельность сердечного ритма под влиянием курсовой терапии

Ингибиторы АПФ и статины при постменопаузальном метаболическом синдроме
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лизе продолжительности QTd и QTdc в зависимости от
степени АГ и геометрического варианта ЛЖ установ-
лено наличие максимальных значений QTd
(59,2±0,7 мс) и QTdc (67,8±0,8 мс) у женщин с АГ,
соответствующей 3-й степени гипертензии, и кон-
центрической гипертрофией ЛЖ (табл. 5). Через 12
мес наблюдения дисперсия интервала QT и корриги-
рованная дисперсия QT наиболее значительно умень-
шилась во II группе. Выявлена достоверная сильная
связь между QTdс и индексом массы миокарда ЛЖ:
rI=0,72; rII=0,60; rIII=0,68 (р<0,001); QTdс и ОТСЛЖ:
rI=0,49; rII=0,47; rIII=0,46 (р<0,001). Отмечена пря-
мая корреляция между QTdc и уровнем САД: rI=0,64;
rII=0,44; rIII=0,51 (р<0,01).

У женщин с АГ исходное снижение общей вариа-
бельности сердечного ритма с преобладанием ак-
тивности симпатического отдела ВНС и увеличение

дисперсии интервала QT сопровождалось наличием
суправентрикулярных и желудочковых экстрасистол
(Холтеровское мониторирование ЭКГ). При корреля-
ционном анализе выявлена достоверная прямая
связь между числом экстрасистол и выраженностью
ГЛЖ: rI=0,52; rII=0,48; р<0,001; ГЛЖ и удлинением
интервала QT: rI=0,58; rII=0,60; р<0,001. После
приема фозиноприла (I) и его комбинации с симвас-
татином (II) отмечалось уменьшение парной и груп-
повой суправентрикулярной и желудочковой экстра-
систолии (на 15,5 и 19,5% соответственно), в группе
сравнения данный показатель увеличился на 12,2%.

Исходно у больных всех групп регистрировалась
дислипидемия (табл. 6). В процессе терапии фози-
ноприлом отмечалось улучшение липидного спектра,
однако выраженный гиполипидемический эффект
наблюдался после комбинированного лечения фози-
ноприлом и симвастатином (снижение общего ХС на
30,2%; ТГ – на 24%; ХС ЛПНП - на 42,6%; ИА – на
53,7% и увеличение ХС ЛПВП на 30,2%). В группе
сравнения снижение уровня общего ХС на 4,3% бы-
ло обусловлено, скорее всего, за счет соблюдения
диеты с пониженной калорийностью.

Известно, что дисфункция вегетативной нервной
системы (гиперреактивность симпатического звена
и/или снижение активности парасимпатического от-
дела ВНС) нередко предшествует развитию АГ и ассо-
циируется с манифестацией сердечно-сосудистых
осложнений [9,18]. Гиперсимпатикотония является
определяющим моментом в патогенезе инсулиноре-

Параметры I группа (Ф), n=32 II группа (ФC), n=30 III группа (C), n=33

исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆%

КСР, мм 32,0±0,6 30,3±0,6 * -5,3 32,1±0,6 29,9±0,5* -6,9 31,6±0,7 31,1±0,6 -1,6

КДР, мм 51,5±0,6 49,7±0,6 * -3,5 51,8±0,6 48,5±0,6 *** -6,4 51,9±0,7 50,9±0,6 -1,9

ФВ, % 63,4±0,7 67,7±0,7 *** +6,8 63,9±0,8 69,9±0,8 *** +9,4 63,7±0,7 65,9±0,8 +3,5

ТМЖП, мм 11,1±0,2 10,6±0,2 -4,5 11,1±0,2 10,1±0,2 ** -9,0 11,2±0,3 11,0±0,2 -1,8

ТЗС ЛЖ, мм 11,7±0,2 10,9±0,2 ** -6,8 11,5±0,2 10,5±0,2 ** -8,7 11,6±0,2 11,4±0,3 -1,7

ОТСЛЖ, ед 0,44±0,004 0,43±0,003 * -2,3 0,44±0,004 0,42±0,005** -4,5 0,44±0,004 0,44±0,004 0

ММ ЛЖ, г 294,4±12,1 256,0±10,2 * -13,0 294,7±12,5 233,8±10,3 *** -20,7 293,7±11,9 277,8±11,1 -5,4

ИММ ЛЖ, г/м2 144,8±5,3 127,8±4,5 * -11,7 144,6±5,4 121,5±4,8*** -16,0 145,3±5,5 138,9±4,6 -4,4

Пик Е, см/с 48,5±1,4 58,1±1,4 *** +19,8 48,9±1,5 60,5±1,5*** +23,7 49,7±1,3 53,1±1,4 +6,9

Пик А, см/с 74,8±1,5 68,3±1,3 ** -8,7 74,2±1,5 67,9±1,3 ** -8,5 75,3±1,4 71,7±1,3 -4,8

Е/А 0,67±0,03 0,87±0,04*** +29,9 0,68±0,03 0,91±0,04*** +33,8 0,66±0,04 0,74±0,04 +12,1

IVRT, мс 112,0±2,6 89,7±2,2*** -19,9 111,8±2,6 87,8±3,2 *** -21,5 112,1±2,8 104,5±2,9 -6,8

DTE, мс 223,5±4,8 203,2±5,0 ** -9,1 224,0±4,7 188,7±4,2*** -15,8 221,8±5,7 209,3±5,1 -5,6

Примечание. * р < 0,05; **р < 0,01; ***р < 0,001 – достоверность различий по отношению к исходным показателям;

∆% - разность процентных значений через 12 мес по сравнению с исходным.

Таблица 4. Изменение внутрисердечной гемодинамики, показателей ремоделирования и диастолической функции

ЛЖ в связи с медикаментозной терапией

Тип I группа (Ф) II группа (ФС) III группа (С)

ремоделирования n=32 n=30 n=33

абс (%) абс (%) абс (%)

Нормальная геометрия 4 (12,5) 5 (16,7) 3 (9,1)

Концентрическое

ремоделирование 2 (6,2) 1 (3,3) 2 (6,1)

Концентрическая ГЛЖ 19 (59,4) 16 (53,3) 20 (60,6)

Эксцентрическая ГЛЖ 7 (21,9) 8 (26,7) 8 (24,2)

Таблица 3. Распределение женщин по типу ремодели-

рования сердца
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зистентности и МС [22,23]. В нашем исследовании
при постменопаузальном МС исходные параметры
ВСР также свидетельствовали о преобладании актив-
ности симпатической нервной системы. Одновремен-
но регистрировалась увеличенная дисперсия интерва-
ла QT, которая рассматривается в настоящее время как
один из существенных предикторов аритмий [24].
Важно заметить, что продолжительность QTd и QTdc
зависела не только от степени высоты гипертензии, но
и, что особенно важно, от типа ремоделирования ЛЖ.
Наиболее неблагоприятным в этом отношении у жен-
щин с МС явился концентрический и эксцентрический
тип ГЛЖ. Литературные источники у больных АГ под-
тверждают зависимость вегетативного дисбаланса
(снижение парасимпатического контроля) от выра-
женности ГЛЖ и массы миокарда [25]. По некоторым
данным, гипертрофия ЛЖ, способствуя миокардиаль-
ному фиброзу, увеличивает число вставочных дисков
и электропроводность миокардиальных волокон [19].
Кроме того, при ГЛЖ отмечается несбалансированный
рост мышечной и нервной ткани, обусловливающий
появление дополнительных очагов эктопической ак-
тивности в ЛЖ [25]. В литературе появились данные,
свидетельствующие о том, что у больных АГ с ГЛЖ
главным маркером аритмогенного субстрата является
нарушение наполнения ЛЖ (Е/А<1,0) [11,12,26]. При

оценке результатов нашего исследования у женщин с
постменопаузальным МС исходно определялся «ги-
пертрофический» тип диастолической дисфункции с
отношением Е/А в пределах 0,66 – 0,68 ед, причем
степень наполнения ЛЖ обратно коррелировала с
ОТСЛЖ и ММЛЖ. Очевидно, увеличение массы мио-
карда ЛЖ сопровождается нарушением процессов ре-
поляризации желудочков (рост дисперсии QT и QTdc),
а также дальнейшим существенным изменением как
временных, так и спектральных показателей ВСР. Ска-
занное подтверждалось корреляционным анализом,
указывающим на наличие прямой связи между чис-
лом суправентрикулярных и желудочковых экстрасис-
тол и выраженностью ГЛЖ (р<0,001).

В литературе не обнаружено сведений, касающих-
ся влияния иАПФ (а также их сочетания со статинами)
на автономную регуляцию сердца у больных с по-
стменопаузальным МС. В то же время у больных с
ХСН данные о влиянии иАПФ на состояние вегетатив-
ного дисбаланса весьма противоречивы. По мнению
ряда авторов, некоторые препараты из группы иАПФ
улучшали параметры ВСР [27,28], однако в работах
других исследователей такие результаты не были
подтверждены [29]. Наши данные свидетельствуют о
достоверном увеличении общей ВСР (SDNN), с уве-
личением показателей, отражающих парасимпатиче-
ский тонус (SDNNi, RMSSD и pNN 50%) после курсо-
вой терапии фозиноприлом. Сочетанная терапия
иАПФ и статином также указывала на уменьшение
симпатических и увеличение парасимпатических
влияний на регуляцию ритма сердца. Подобное воз-
можно объяснить с точки зрения не только влияния
симвастатина на модуляцию липидного спектра, но и
на наличие дополнительного положительного эффек-
та в отношении уменьшения ремоделирования серд-
ца и ММЛЖ. Кроме того, фозиноприл и его комбина-
ция с симвастатином оказывала благоприятное воз-
действие на характер наполнения ЛЖ, что в большей
степени обусловливалось снижением системного АД
(гемодинамическая разгрузка сердца), восстановле-
нием диастолической функции и уменьшением струк-

Группы QTd (мс) QTdс (мс)

АГ 2 ст. КРЛЖ 53,3±0,6 61,3±0,6

АГ 2 ст. КГЛЖ 55,6±0,5 62,7±0,7

АГ 3 ст.КГЛЖ 59,2±0,7 67,8±0,8

АГ 3 ст. ЭГЛЖ 58,9±0,7 65,2±0,7

Примечание. КРЛЖ – концентрическое ремоделирование левого

желудочка; КГЛЖ – концентрическая гипертрофия

левого желудочка; ЭГЛЖ – эксцентрическая

гипертрофия левого желудочка.

Таблица 5. Показатели величины дисперсии QTd и

QTdс в зависимости от степени АГ и типа

ремоделирования ЛЖ

Показатель I группа (Ф), n=32 II группа (ФС), n=30 III группа (С), n=33

исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆% исходно через 12 мес ∆%

ХС, ммоль/л 6,9±0,1 6,3±0,2 * -8,8 6,9±0,1 4,8±0,1 *** -30,2 6,9±0,1 6,6±0,1 -4,3

ТГ, ммоль/л 2,6±0,1 2,3±0,1 * -13,2 2,8±0,1 2,1±0,1** -24,0 2,7±0,1 2,5±0,1 -4,9

ХС ЛПВП, ммоль/л 0,85±0,03 0,93±0,03 +9,4 0,86±0,03 1,12±0,03 *** +30,2 0,84±0,02 0,89±0,03 +5,9

ХС ЛПНП, ммоль/л 4,9±0,1 4,4±0,1 * -10,8 4,8±0,1 2,8±0,1 *** -42,6 5,0±0,1 4,9±0,1 -2,8

Индекс атерогенности 7,5±0,4 6,0±0,2 *** -20,4 7,5±0,4 3,5±0,2 *** -53,7 7,2±0,2 6,5±0,2* -10,6

Примечание. * р < 0,05; **р < 0,01; ***р < 0,001 – достоверность различий по отношению к исходным показателям;

∆% - разность процентных значений через 12 месяцев по сравнению с исходным.

Таблица 6. Показатели липидного спектра на фоне проводимой терапии

Ингибиторы АПФ и статины при постменопаузальном метаболическом синдроме
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турно-геометрических нарушений ЛЖ. В то же время
нельзя не отметить негативное влияние антагониста
Са (III группа больных) на показатели ВСР, характери-
зующееся подавлением активности парасимпатиче-
ских импульсов и повышением активности симпати-
ческого отдела вегетативной нервной системы. В этом
плане полученные данные не противоречат другим
литературным источникам [30-32].

Заключение
Результаты анализа влияния фозиноприла (моно-

прила) на показатели ВСР у больных с постменопау-
зальным метаболическим синдромом демонстриру-
ют улучшение вегетативной регуляции ритма сердца
с повышением парасимпатического компонента
нервной системы. Увеличение параметров ВСР ассо-
циируется не только со степенью снижения АД, но и с
уменьшением ремоделирования сердца и негомо-
генности процессов реполяризации желудочков.
Симвастатин (вазилип), благодаря выраженному ги-

полипидемическому и плейотропному эффекту, по-
тенцирует влияние фозиноприла в плане уменьше-
ния гипертрофии левого желудочка и электрической
неоднородности миокарда, увеличения общей вари-
абельности сердечного ритма и парасимпатической
модуляции. При лечении постменопаузального мета-
болического синдрома желательно учитывать небла-
гоприятное влияние ретардного нифедипина на по-
казатели ВСР, проявляющиеся в подавлении актив-
ности парасимпатического отдела и повышении ак-
тивности симпатического звена вегетативной нерв-
ной системы.

Таким образом, при постменопаузальном метабо-
лическом синдроме использование препаратов, вли-
яющих на различные компоненты МС (иАПФ и стати-
ны), оказывает не только антигипертензивное и гипо-
липидемическое действие, но уменьшает ремодели-
рование сердца и восстанавливает дисбаланс вегета-
тивной нервной системы.
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