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Появление большого числа исследований, направ-
ленных на изучение вариабельности сердечного ритма 
(ВСР), во многом связано с проблемой оценки деятель-
ности вегетативной нервной системы (ВНС) не только 
взрослого организма, но и развивающегося эмбриона и 
плода [1, 2]. Актуальность данной проблемы подтвер-
ждается малоизученными и противоречивыми дан-
ными о механизмах и этапах формирования функций 
автономной регуляции как в ходе эмбрионального он-
тогенеза человека, так и на более поздних стадиях его 
антенатального развития [3]. 

Большинство результатов исследований о морфо-
логических и физиологических особенностях формиро-
вания интра- и экстракардиальных влияний на сердце 
накоплено главным образом в ходе изучения эмбрио-
генеза позвоночных животных, в частности птиц [4, 5]. 
В частности, установлено, что мускариновые холинер-
гические и адренергические рецепторы сердца курино-
го эмбриона, а также специфические ферменты, участ-
вующие в метаболизме соответствующих медиаторов, 
проявляют активность к концу первой четверти инку-
бационного периода. В то же время результаты, полу-
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ченные в ходе экспериментов со стимуляцией вегета-
тивных эфферентных нервов, показали, что окончания 
холинергических волокон способны выделять ацетил-
холин только на 12-й день инкубации, а норадреналин 
в симпатических окончаниях определяется на еще бо-
лее поздних этапах развития [6]. 

В литературе существуют противоречивые све-
дения относительно интерпретации очередности 
становления различных экстракардиальных влияний 
на ритм сердца в ходе онтогенеза. Несмотря на от-
носительно поздний срок начала функционирования 
адренергических эфферентов, более раннее прояв-
ление симпатических эффектов в кардиоваскуляр-
ной системе, в том числе и в ритме сердца, может 
быть опосредовано катехоламинами крови эндо-
кринного происхождения [6, 7]. Однако детальный 
(поцикловый) анализ ВСР по данным традиционной 
кардиотокографии (КТГ) не представляется возмож-
ным, так как, с одной стороны, ультразвуковая доп-
плеровская локация механической работы сердца 
может быть эффективна только со сроков гестации 
28–30 недель, с другой – данный метод фиксирует не 
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мгновенную ЧСС плода, а усредненный по несколь-
ким циклам ритм [8, 9, 10]. 

Инвазивная регистрация сердечного ритма и пуль-
сового давления непосредственно в вене пуповины воз-
можна в ходе лечебно-диагностического кордоцентеза 
при АВ0- и Rh-сенсибилизации [11, 12], в том числе в 
условиях введения в нее фармакологических препара-
тов (атропина, миорелаксантов и др.). В сроках гестации 
менее 20 недель для исследования ВСР эмбриона пер-
спективно ультразвуковое исследование в М-режиме с 
применением новых технологий обработки изображе-
ний для выделения межударных интервалов и построе-
ния соответствующей кардиоинтервалограммы.

Клиническая необходимость назначения беремен-
ным препаратов с адреномиметической активностью 
(токолитики) и бета-блокаторов в различные сроки 
гестации также позволяет дать косвенную оценку чув-
ствительности соответствующих рецептов эмбриона и 
плода, ответственных за кардиоваскулярную регуля-
цию [13]. 

Научные разработки в области антенатальной КТГ, 
полученные в результате 15-летних исследований, за-
вершились созданием фетальных мониторов экспер-
тного класса («Monica Healthcare Ltd», Великобритания). 
Они позволяют с 20–23 недель гестации непосредст-
венно регистрировать ЭКГ плода с последующим мор-
фологическим и временным анализом параметров сер-
дечного цикла [14, 15]. Такая запись сердечного ритма 
характеризуется высокой степенью точности, так как 
она получена на основе анализа QRS-комплексов пло-
да, а не является восстановленной из ультразвукового 
допплеровского сигнала [16]. Это дает возможность про-
водить поцикловый анализ различных видов «быстрых» 
неритмичностей и аритмий у плода. Более того, данный 
метод позволяет осуществлять многократное и долгов-
ременное мониторирование сердечного ритма (феталь-
ный холтер), что вообще невозможно при использова-
нии УЗ-методов наблюдения [17]. 

Целью работы стало изучение функциональной ор-
ганизации экстракардиальных влияний на ритм сердца 
плода и этапов их формирования в ходе антенаталь-
ного развития человека, начиная со сроков гестации 
10–15 недель.

Материалы и методы
Для достижения поставленной цели работы про-

спективно нами было обследовано 86 женщин с од-
ноплодной беременностью, которые в зависимости от 
задач исследования были разделены на 4 группы.

1-ю группу составили 38 женщин с физиологически 
протекающей беременностью, проходивших антена-
тальный скрининг во II–III триместрах, начиная со сроков 
гестации 12–15 недель. Эти женщины имели неослож-
ненный акушерский и гинекологический анамнез, их со-
матический статус характеризовался отсутствием зна-
чимой экстрагенитальной патологии, а беременность 
завершилась срочными неосложненными родами. 

2-я группа включала 26 женщин, которые были 
госпитализированы в стационар в сроках гестации 
15–20 недель в связи с угрозой прерывания бере-
менности. Всем им назначали токолитическую тера-
пию в виде внутривенного введения адреномимети-
ка партусистена (0,5 мг в 250 мл физиологического 
раствора по 20 капель в минуту) до угнетения сокра-
тительной деятельности матки. Фоновую регистра-
цию сердечного ритма плода выполняли в течение 

30 минут до инфузии, а затем – на протяжении всего 
периода введения препарата (~1,5 часа). В ходе кар-
диомониторного наблюдения регистрировали двига-
тельную активность плода для подтверждения отсут-
ствия фазы сна. 

3-ю группу составили 12 женщин, причиной госпита-
лизации которых в сроках гестации 15–20 недель ста-
ла экстрагенитальная сердечно-сосудистая патология 
(аритмогенная дисплазия миокарда, миокардиодистро-
фия, миокардиосклероз, хроническая ревматическая 
болезнь сердца), проявившаяся персистирующими и 
пароксизмальными нарушениями ритма сердца у ма-
тери без признаков хронической недостаточности кро-
вообращения. Всем беременным с целью купирования 
нарушений ритма сердца назначали бета1-блокатор 
в виде внутривенной инъекции метопролола (беталок 
зок) – 5 мг в 10 мл раствора. Условия выполнения ис-
следования сердечного ритма плода были аналогичны 
представленным для 2-й группы.

В 4-ю группу было отобрано 10 беременных с АВ0- 
и резус-сенсибилизацией, которым потребовалось 
выполнение лечебно-диагностического кордоцентеза 
в сроках гестации 20–30 недель. Показаниями к его 
назначению являлись: данные анамнеза; наличие ти-
тра антител (колебания от 1:4 до 1:32); ультразвуко-
вые признаки гемолитической болезни плода (ГБП); 
величина максимальной скорости кровотока в средней 
мозговой артерии плода более 1,5 МоМ. Критериями 
исключения из данной группы были: средняя и тяже-
лая степень гемолитической анемии у плода, под-
твержденной гематологическим анализом пуповинной 
крови (снижение гемоглобина более чем на 25 и 30 г/л 
соответственно), полученной в ходе диагностического 
кордоцентеза (исключались ретроспективно); ультра- 
звуковые признаки тяжелой отечной формы ГБП, выра-
женная плаценто- и гепатомегалия. 

С целью обездвижения плода в вену пуповины вво-
дили миорелаксант ардуан (0,1 мг/кг массы плода в  
1,5 мл физиологического раствора), а для купирования 
возможной рефлекторной брадикардии – м-холинобло-
катор атропин (0,1 мг/кг массы плода в 1,0 мл физиоло-
гического раствора). Структуру сердечного ритма пло-
да анализировали сначала на фоне действия ардуана 
в течение 30 минут, а затем – аналогичный промежуток 
времени после введения 1,0 мл раствора атропина. 

Возраст беременных во всех группах варьировал в 
пределах 19–34 лет (26,1±5,34 года). Из исследования 
были исключены беременные с тяжелой декомпенси-
рованной экстрагенитальной патологией, причиной 
прерывания беременности у которых была угроза жиз-
ни или здоровью матери; с маркерами наследственной 
или хромосомной аномалии у плода; с патологией пла-
центы (отслойка) и/или пуповины (обвитие, узел). 

Все необходимые исследования выполняли в пер-
вой половине дня. После 20–22 недель гестации ре-
гистрацию сердечного ритма плода выполняли при 
помощи фетального ЭКГ-монитора «Monica AN24» 
(«Monica Healthcare Ltd», Великобритания) и иссле-
довательского программного комплекса «Monica DK», 
установленного на персональном компьютере для 
анализа и хранения «сырых» электрофизиологических 
данных. Программное обеспечение «Monica DK» через 
uSB интерфейс позволяет извлекать данные «beat to 
beat», просматривать и анализировать частоту сердеч-
ных сокращений (ЧСС) плода и, наконец, проводить  
морфологический анализ ЭКГ плода.
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В сроках гестации 12–22 недели наблюдение за 
сердечной деятельностью эмбриона и плода выпол-
няли с использованием ультразвуковых аппаратов 
«Logiq-5» и «Philips HD-11». В ходе эхокардиогра-
фического трансабдоминального исследования при 
относительно спокойном состоянии эмбриона доби-
вались отчетливой визуализации четырехкамерного 
среза сердца и в течение 30 минут производили ви-
деозапись его работы. Полученный видеофайл обра-
батывали при помощи алгоритмов на основе пакета 
«Image Processing Toolbox» программы «MATLAB 
7,0». Принцип обработки состоял в выделении наи-
более отчетливых механических движений структур 
сердца эмбриона и отображении их колебаний во 
времени подобно стандартному М-режиму. После 
предварительной фильтрации и удаления артефак-
тов определяли систолические максимумы, на основе 
которых вычисляли межударные интервалы с постро-
ением соответствующей кардиоинтервалограммы. 

Пульсовое давление в вене пуповины во время кор-
доцентеза измеряли при помощи одноразового датчика 
давления модели P23ID («gould Statham Instruments», 
США). Аналоговый сигнал с датчика давления посту-
пал на аналогово-цифровой преобразователь (АЦП) 
E14-440 («L-Card», Россия), подключенный к персо-
нальному компьютеру с установленной программой 
«Lgraph2» от фирмы-производителя АЦП. Сигнал 
пульсового давления в вене пуповины оцифровывали 
с частотой дискретизации не менее 250 Гц, что позво-
ляло с высокой степенью точности выделять положе-
ния систолических максимумов на кривой пульсового 
давления. По моментам их появления во времени рас-
считывали межударные интервалы и строили кардио-
интервалограмму. 

Для оценки общей адренореактивности симпато- 
адреналовой системы в пуповинной крови, полученной 
в ходе кордоцентеза, определяли уровень бета-адре-
нореактивности методом изменения осморезистентно-
сти эритроцитов плода под влиянием бета-адренобло-
каторов [18]. 

Анализ экспериментальных данных выполняли на 
базе специализированного программного обеспече-
ния «MATLAB® Release 7.0» («Mathworks®», США) 
и «LABVIEw® Release 8.6» («National Instruments®», 
США), а их статистическую обработку – при помощи па-
кета прикладных программ «STATISTICA® for windows 
Release 8.0» («Stat Soft® Inc.», США). Средние значе-
ния сравнивали с помощью Т-критерия Стьюдента. Ну-
левую гипотезу отвергали при р > 0,05. 

Результаты
По данным эхокардиографического исследования 

в сроках гестации 12–20 недель с применением опи-
санной ранее технологии выделения межударных ин-
тервалов, из 38 наблюдений 1-й группы только у 12 
(31,6%) эмбрионов удалось без выраженных артефак-
тов выполнить запись ВСР в течение 30 минут. Кар-
диоритмограммы, полученные в 12 недель гестации, 
лишены значимой вариабельности и отражают моно-
тонность сердечного ритма эмбриона без специфи-
ческих паттернов его неритмичности в течение всего 
периода наблюдения (рис. 1А). К 15 неделям гестации 
на фоне сохраняющейся монотонности сердечного 
ритма плода в течение 30-минутной записи регистри-
ровали отдельные неглубокие быстрые децелерации. 
При этом частота сердцебиения достоверно снижа-

лась с 203,3±9,3 до 177,6±10,6 уд/мин соответственно  
(p < 0,05).

По мере прогрессирования беременности специфи-
ческие устойчивые паттерны нерегулярности сердеч-
ного ритма на фоне более низкой его частоты (159,6± 
8,7 уд/мин) наблюдали на 15–20-й неделе развития пло-
дов 1-й группы. Характерной чертой ВСР плода на дан-
ном этапе развития являлась его неритмичность в виде 
спонтанных, быстрых (продолжительностью менее  
10 с), не глубоких по амплитуде (до 10–15 уд/мин) де-
целераций, частота и амплитуда которых увеличива-
лись по мере прогрессирования беременности (рис. 
1В). Данные пикообразные децелерации характеризо-
вались резким (в течение 1–2 ударов) снижением ЧСС 
до своего минимального значения с последующим бо-
лее медленным (в течение 10 с) восстановлением рит-
ма до уровня базальной частоты. Такая неритмичность 
сердечного ритма во 2-м триместре была названа  
V-паттерном. 

В ходе кордоцентезов, выполненных в сроки геста-
ции 20–25 недель у беременных 4-й группы, в момент 
появления подобных быстрых децелераций на одно- 
временно проводимой инвазивной записи пульсового 
давления в вене пуповины обнаружили незначитель-
ное снижение диастолического пульсового давления 
(на 2–5 мм рт. ст.), что подтверждало истинно карди-
альную природу их происхождения.

После 23–25 недель нормально прогрессирую-
щей беременности кроме паттерна сердечного ритма 
в виде частых спонтанных децелераций (V-паттерн) 
появлялись другие виды специфической неритмично-
сти сердечного ритма. Одним из них был комплекс, 
представляющий собой быструю акцелерацию с мед-
ленным (в течение ~30 с) восстановлением ритма до 
базальной частоты, следующей за быстрой децеле-
рацией (рис. 1Г). Подобная неритмичность являлась 
аналогом лямбда-комплексов, которые регистрируют-
ся допплеровскими фетальными мониторами после  
28–32 недель гестации [20, 21]. На кривой пульсо-
вого давления в вене пуповины в момент появления 
лямбда-комплексов наблюдали незначительное (на 
2–5 мм рт. ст.) повышение систолического и диастоли-
ческого пульсового давления.

Похожим типом неритмичности ритма сердца пло-
да, наблюдаемым в тот же период его развития, яв-
лялся комплекс, состоящий из быстрой акцелерации, с 
медленным снижением ЧСС до базального уровня, но 
без предшествующей быстрой децелерации (рис. 1Д). 
Данный тип неритмичности назван омега-комплексом 
[21]. В момент «крутого» подъема ЧСС, соответствую-
щего началу акцелерации, систолическое и диастоли-
ческое пульсовое давление кратковременно возраста-
ло и возвращалось к прежнему уровню еще задолго до 
окончания акцелерации. 

После 30 недель гестации регистрировали четвер-
тый тип неритмичности сердечного ритма плода, пред-
ставленный в виде последовательности следующих 
друг за другом омега-комплексов (периодический пат-
терн акцелераций) (рис. 1Е).

С помощью метода прямой ЭКГ плода кроме ос-
новных четырех типов неритмичности, которые были 
выявлены на разных этапах антенатального развития 
(1-я группа), был установлен еще один (5-й) специ-
фический тип колебаний ритма в один удар – «одно- 
ударный» лямбда-комплекс. Мгновенная ЧСС перво-
го удара отклонялась по типу акцелерации, а второго, 
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следующего за ним, – по типу децелерации. Следует 
отметить, что технические реализации традиционных 
методов антенатальной КТГ принципиально не способ-
ны фиксировать одноударные комплексы, так как де-
тектируют только усредненную ритмограмму (усредне-
ние на протяжении от 3 до 5 межударных интервалов) 
[9, 10]. По этой причине «одноударный» тип неритмич-
ности ВСР плода остается без внимания со стороны 
акушеров, а его клиническое значение мало изучено. 

Доказательством того, что одноударные колебания 
ритма не являлись артефактами, а имели истинно кар-
диальное происхождение, стал анализ одновремен-
ной записи пульсового давления в вене пуповины (4-я 
группа) на фоне полного обездвижения плода (ардуан).  
Во время укорочения межударного интервала (акце-
лерация) диастолическое пульсовое давление повы-
шалось, а систолическое – снижалось по отношению 
к уровню давления, соответствующему регулярному 
ритму. Можно предположить, что наиболее вероятной 
причиной появления неритмичности смежных межу-
дарных интервалов по типу «акцелерация – децеле-
рация» являются эктопические экстрасистолы без ком-
пенсаторной паузы или желудочковые экстрасистолы. 

Подобные кратковременные «одноударные» не-
ритмичности появлялись в ходе беременности за-
долго до начала регистрации других ее типов. Так, 
начиная с 10–15 недель гестации и далее по мере 
прогрессирования беременности помимо V-паттерна 
неритмичность сердцебиения плода была насыщена 
«одноударными» лямбда-комплексами. Кроме того, 
если запись ЭКГ плода выполнялась в сроках геста-
ции более 25–30 недель, то «одноударные» лямбда-
комплексы также можно было отчетливо различить 
на фоне типичных спонтанных акцелераций и деце-
лераций. Факт их регистрации у подавляющего боль-
шинства плодов при физиологически протекающей 
беременности (1-я группа) указывает на непосредст-
венную связь данного типа неритмичности с процес-
сами нормального созревания кардиоваскулярных 
регуляторных механизмов. 

При сопоставлении структуры ВСР плода в сроках 
гестации до и после 25 недель можно было выделить 
паттерны неритмичности, сходные с традиционно при-
нятыми в классической кардиотокографии. Так, согла-
сно Hammacher et al. [19], короткие эпизоды бради-
кардии (децелерации) обозначают как dips. Выделяют 
децелерации продолжительностью более 1 минуты, 
связанные с сокращениями матки (dips I и dips II), и 
очень кратковременные, спонтанные децелерации, не 
связанные с сокращениями матки (dips 0). Очевидно, 
что в сроках гестации до 25 недель децелерации dips I 
и dips II отсутствуют. В то же время типичный для этих 
сроков V-паттерн сердечного ритма формируется из 
спонтанных кратковременных децелераций типа dips 
0, которые в течение 1–4 ударов достигают уровня 
минимальной ЧСС, а затем на протяжении более про-
должительного периода ритм восстанавливается до 
базальной частоты. 

Важно отметить, что децелерации типа dips 0 реги-
стрировали на всех этапах антенатального развития, 
начиная с относительно ранних сроков гестации (15–20 
недель). Особенностью специфических паттернов сер-
дечного ритма, включающих акцелерации (лямбда- и 
омега-комплексы), было то, что они начинали появ-
ляться в более поздние сроки гестации – с 20–25 не-
дель. Далее, по мере прогрессирования беременности, 
частота их обнаружения возрастала, а после 30 недель 
их фиксировали уже на всех записях. 

Таким образом, можно заключить, что в ходе онто-
генеза плода неритмичность его сердечного ритма в 
виде децелераций опережает по времени появление 
паттернов с акцелерациями. При этом первые начина-
ют определяться по прошествии ~50% (к 15–20 неде-
лям) от всего времени гестационного периода, а вто-
рые ~70% (к 25–30 неделям). 

Для изучения формирования экстракардиальных 
парасимпатических влияний на сердечный ритм плода 
во II триместре (20–22 недели) были проанализирова-
ны результаты кордоцентезов, в ходе которых помимо 
миорелаксантов в вену пуповины вводили атропин.  
В ответ на действие атропина кроме роста базальной 
частоты сердцебиения наблюдали как полное исчез-
новение в его структуре V-паттерна, который исход-
но доминировал в данном сроке гестации, так и по-
давление других характерных типов неритмичности 
с формированием монотонного ритма. Данный факт 
позволяет предположить связь спонтанных кратков-
ременных децелераций (V-паттерн) с активностью  
парасимпатических нервов (рис. 2А). 

Рис. 1. Мгновенная ЧСС плода в 1-й группе  
в отмеченные сроки гестации с указанием 

специфических типов неритмичности: 
▼ – быстрые пикообразные децелерации;
● – быстрая акцелерация с медленным вос-

становлением, следующая за быстрой 
децелерацией; 

○ – быстрая акцелерация с медленным вос-
становлением без предшествующей де-
целерации; 

▲ – периодический паттерн акцелераций
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У 3 из 10 плодов 4-й группы в ответ на острую ги-
поксию, связанную с кардиоваскулярным стрессом, 
развившимся в ответ на выполнение манипуляции кор-
доцентеза, несмотря на предшествующее введение 
атропина в вену пуповины регистрировали эпизод па-
радоксальной брадикардии. Согласно общепринятым 
данным, острая гипоксия плода вызывает перевозбу-
ждение парасимпатического отдела ВНС с развитием 
выраженной брадикардии [22]. На фоне действия хо-
линоблокатора атропина, целью введения которого и 
является предотвращение подобных осложнений, это 
может свидетельствовать о наличии другого механиз-
ма развития такой брадикардии, опосредованной не 
только парасимпатической активацией. 

У этих плодов, несмотря на стресс и гипоксию, свя-
занные с манипуляцией кордоцентеза, исследование 
пуповинной крови выявило резко сниженный уровень 
общей адренореактивности, что отражает либо недо-
статочную зрелость соответствующего рецепторного 
аппарата в данные сроки гестации (20 недель), либо 
десенситизацию бета-адренорецепторов на фоне ге-
молитической анемии. Последнее предположение не 
столь убедительно, поскольку результаты гематоло-
гического анализа образцов пуповинной крови, полу-
ченных при диагностических кордоцентезах, во всех 
наблюдениях 4-й группы соответствовали гемолитиче-
ской анемии легкой степени тяжести (снижение гемо-
глобина менее чем на 24 г/л). В пользу предположе-
ния о недостаточной зрелости рецепторного аппарата 
сердца плода в 20 недель также указывает то факт, 
что кордоцентезы, выполненные в более поздние сро-
ки гестации (25–30 недель), ни в одном случае не со-
провождались парадоксальной брадикардией на фоне 
действия атропина. 

Введение атропина на фоне миорелаксантов в сро-
ках гестации после 25–30 недель вызывало общее сни-
жение ВСР плода с исчезновением быстрых децеле-
раций. Однако оно не устраняло полностью появления 
отдельных акцелераций сердечного ритма. Это под-
тверждает предположение о том, что данные акцеле-
рации могут быть опосредованы функционированием 
экстракардиальных симпатических эфферентов, в то 
время как причиной V-паттерна является активность 
парасимпатических нервов. 

Дополнительные данные относительно механизмов 
происхождения специфических типов неритмичности 
сердечного ритма были получены в ходе обследова-
ния беременных 2-й и 3-й групп. На фоне непрерывной 
регистрации ЭКГ плода всем беременным 2-й группы 
(26 женщин) с целью токолиза проводили внутривен-
ную инфузию симпатомиметика партусистена, а бере-
менным 3-й группы (12 женщин) для купирования па-
роксизмов нарушения ритма назначали внутривенные 
инфузии селективного бета1-блокатора метопролола 
(беталок зок).

Несмотря на то что у большинства беременных 2-й 
группы (у 17 из 26) реакция сердечного ритма плода 
на введение партусистена проявлялась тенденцией к 
росту базальной частоты, изменение структуры ритма 
было менее однозначным. Так, сравнительный анализ 
числа акцелераций за один и тот же период (30 минут) 
до и после введения партусистена выявил увеличение 
их числа и/или амплитуды только у 12 (46,2%) плодов, 
при этом степень выраженности V-паттерна во всех этих 
случаях оставалась без значимых изменений (рис. 2 Б). 

Более специфичной была реакция сердечного рит-
ма плода у беременных 3-й группы, получавших лече-
ние бета1-блокатором (рис. 2В). У всех плодов этих 
женщин отмечали значимое снижение базальной ча-
стоты сердцебиения (163,6±8,34 против 142,3±5,63 уд/
мин, p<0,05) и полное исчезновение быстрых акцеле-
раций, которые периодически встречались до введе-
ния препарата в течение 30-минутного контрольного 
наблюдения. В конце 30-минутного периода после вве-
дения бета1-блокатора отрицательный хронотропный 
эффект сочетался с усилением паттерна быстрых не-
глубоких децелераций, что является косвенным свиде-
тельством преобладания парасимпатического тонуса 
на фоне медикаментозного угнетения симпатической 
активности. У 4 (33,3%) плодов данной группы с при-
знаками внутриутробного страдания типичной реакции 
на введение бета1-блокатора зафиксировать не уда-
лось на протяжении всего периода наблюдения. 

Обсуждение
Обобщение результатов исследований позволяет 

обоснованно утверждать, что функциональная орга-
низация экстракардиальных влияний на ритм сердца 
плода формируется в ходе антенатального развития в 
строго упорядоченной последовательности. Она явля-
ется отражением этапов не только морфологического, 
но и функционального созревания парасимпатических 
и симпатических экстракардиальных механизмов фе-
тального ритмогенеза. 

Противоречивые и немногочисленные данные ли-
тературы относительно морфогенеза и начала актив-
ного функционирования различных отделов ВНС у 
эмбриона и плода человека требуют разработки новых 
методологий для продвижения исследований в этом 
направлении. Разработанная нами технология оценки 

Рис. 2. Динамика мгновенной частоты  
сердцебиения и специфических паттернов 

неритмичности сердечного ритма плода  
в ответ на введение атропина  

(0,1 мг/кг – 1,0 мл) в вену пуповины  
при кордоцентезе (А), инфузию матери  

партусистена (0,5 мг в 250 мл) (Б)  
и беталока (5 мг в 10 мл раствора) (В).  
Пунктирной линией показано время,  

соответствующее введению препаратов 
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ВСР плода, начиная со сроков гестации 12–15 недель, 
а также использование фетального ЭКГ-холтера, по-
зволяющего с 20–22 недель эффективно мониториро-
вать прямую ЭКГ плода, не только значительно рас-
ширили возможности изучения динамики сердечного 
ритма и его специфической вариабельности в ходе 
антенатального развития, но и дали возможность обо-
сновать основные этапы формирования фетального 
ритмогенеза.   

Большинство фактов, полученных нами на осно-
ве этих методов, указывает на то, что более раннему 
морфологическому созреванию парасимпатической 
нервной системы в онтогенезе соответствует и бо-
лее раннее начало ее активного функционирования. 
Отражением начала этой активности в 15–20 недель 
гестации является характерный паттерн быстрых де-
целераций (V-паттерн) и «одноударных» вариантов 
лямбда-комплексов на фоне отсутствия других спе-
цифических типов неритмичности сердечного ритма 
плода, характерных для более поздних сроков его раз-
вития. Подавление этих типов неритмичности на фоне 
действия м-холиноблокатора (атропина) доказывает их 
опосредованность парасимпатическими экстракарди-
альными влияниями на ритм сердца, доминирующими 
на этом этапе развития. 

Несмотря на то что норадреналин в симпатических 
окончаниях ткани сердца и ферменты его синаптиче-
ского метаболизма гистохимически определяются в 
существенно более поздние сроки [4, 5, 6], эффекты 
симпатической регуляции в кардиоваскулярной систе-
мы начинают проявляться практически одновременно 
или даже раньше парасимпатических. Данное проти-
воречие становится более понятным, если учитывать 
известный факт о более раннем созревании механиз-
мов гуморальной симпато-адреналовой регуляции, де-
ятельность которой отражается в сердечном ритме в 
виде его медленных акцелераций. 

Анализ механизмов появления в сердечном рит-
ме плода различных вариантов лямбда-комплексов 
на относительно ранних этапах его антенатального 
развития позволяет выдвинуть ряд предположений 
относительно их происхождения. В классической КТГ 
лямбда-комплексы называют «пуповинными» комплек-
сами, так как принято считать, что причиной их появ-
ления в конце беременности является кратковремен-
ная компрессия пуповины. Маловероятно, чтобы в I–II 
триместрах при небольших размерах плода и незначи-
тельной активности матки данная причина имела бы 
существенное значение. С нашей точки зрения, на дан-
ном этапе антенатального развития плода появление 
лямбда-комплексов и, особенно, их «одноударных» 
разновидностей следует рассматривать как резуль-
тат неодновременного созревания основных контуров 
(парасимпатического и симпатического) вегетативной 
регуляции, что ведет к их функциональной «неуравно-
вешенности». 

Данные предположения объясняют динамику измене-
ний специфических паттернов неритмичности сердечно-
го ритма плода по мере его созревания в I–II триместрах. 
В этот гестационный период корригирующие влияния на 
ритм сердца формируются главным образом за счет до-
минирования «быстрого» парасимпатического нервного 
контура и активности существенно более медленного 
гуморального симпато-адреналового канала регуляции 
(циркулирующие катехоламины крови) [23]. В более позд-
ние сроки антенатального развития (к 25–30 неделям) на 

структуру ранних паттернов неритмичности (V-паттерн и 
«одноударные» комплексы) сердечного ритма плода до-
полнительно наслаивается вариабельность, характерная 
для активности симпатических нервов (быстрые акцеле-
рации – омега-комплексы). 

При рассмотрении эффектов медикаментозного 
угнетения симпатической активности при введении 
бета1-блокатора необходимо учитывать влияние гу-
морального контура регуляции кардиоваскулярной 
системы, то есть циркулирующих в крови катехолами-
нов эндокринного (надпочечникового) происхождения. 
Отсутствие реакции сердечного ритма на введение бе-
та1-блокатора у плодов с признаками внутриутробного 
страдания (33,3% плодов 3-й группы) может указывать 
на то, что вызванная стрессом гиперкатехоламинемия 
нивелирует угнетающие эффекты адреноблокаторов. 
С учетом этого наблюдения можно предположить, что 
в сроках гестации 15–20 недель плод в состоянии обес-
печить высокий уровень активации гуморального звена 
симпато-адреналовой системы в ответ на стресс, по-
давляющий типичную реакцию его сердечного ритма 
на действие адреноблокаторов. Развитие парадоксаль-
ной брадикардии у трех плодов (из десяти) на фоне 
введения в вену пуповины атропина при кордоценте-
зе в 20–22 недели указывает либо на десенситизацию 
адренорецепторов к катехоламинам, циркулирующим 
в крови (низкая бета-адренореактивность) в связи со 
стрессом, либо на недостаточную функциональную 
зрелость адренорецепторного аппарата сердца плода 
в данные сроки гестации.

Таким образом, с учетом полученных результатов и 
уже имеющихся научных представлений можно утвер-
ждать, что мониторирование сердечной деятельности 
плода, начиная с ранних сроков гестации, специфично 
отражает этапы физиологического созревания его адап-
тационно-регуляторных систем в ходе антенатального 
развития и на их основе позволяет более эффективно 
диагностировать фетоплацентарные нарушения. 
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ОЦЕНКА РЕГУЛЯТОРНО-АДАПТИВНОГО СТАТУСА ОРГАНИЗМА  
ПРИ НАРУШЕНИИ ГОМЕОСТАЗА КРЕАТИНИНА  
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Наблюдения выполнены на 53 пациентах с нарушением гомеостаза креатинина и на 22 – без его нарушения. Пациентам 
определяли регуляторно-адаптивный статус по параметрам пробы сердечно-дыхательного синхронизма. Установлено, что при 
нарастании уровня креатинина в сыворотке крови регуляторно-адаптивный статус уменьшался. Так, при содержании креатинина 
0,0840±0,0014 ммоль/л индекс регуляторно-адаптивного статуса был 57,3±0,4 (контрольная группа), при нарушении гомеостаза 
при 0,1230±0,0006 ммоль/л он составлял 50,0±0,1, при 0,1365±0,0002 ммоль/л – 30,5±0,3, при 0,2826±0,0081 ммоль/л – 19,2±0,2. 
Между значениями регуляторно-адаптивного статуса и уровнем креатинина в сыворотке крови имела место умеренная обратная 
связь. Коэффициент линейной корреляции составил 0,57. Установлено, что регуляторно-адаптивный статус уменьшался даже 
при начальных нарушениях гомеостаза креатинина Оценка регуляторно-адаптивного статуса выявила гендерные различия при 
изменении гомеостаза креатинина. У женщин по сравнению с мужчинами он имел большие значения. Таким образом, выявлена 
зависимость между регуляторно-адаптивным статусом и нарушением гомеостаза креатинина почечного происхождения.

Ключевые слова: нарушение гомеостаза креатинина, регуляторно-адаптивный статус.
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EVALuATION OF REguLATORy AND ADAPTIVE STATuS uNDER RENOgENIC CREATININE 
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The study were carried out on 53 patients with creatinine homeostasis disturbance and on 22 patients without this disturbance. The 
regulatory and adaptive status of the patients were determined according to the cardiopulmonary synchronism test. It was established 


