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Под ней ро цир ку ля тор ной не ста биль но с тью
(НЦН, neurocirculatory instability, – тер мин
при нят Ев ро пей ской Ас со ци а ци ей кар дио -

ло гов в 1995 г.) по ни ма ют на ру ше ние ав то ном ной ре -
гу ля ции со су ди с то го то ну са у под ро ст ков пре- и пу -
бер тат но го пе ри о да. В за ру беж ной ли те ра ту ре им обо -
зна ча ют так же ав то ном ную дис функ цию [1]. В от ли -
чие от ней ро цир ку ля тор ной дис то нии НЦН не ха рак -
те ри зу ет ся стой ким от кло не ни ем со су ди с то го то ну са
ар те ри аль ной ги по- и ги пер тен зи ей. Подъ е мы ар те ри -
аль но го дав ле ния (АД) при НЦН но сят пе ре мен ный
ха рак тер, ар те ри аль ная ги пер тен зия мо жет сме нять ся
ар те ри аль ной ги по тен зи ей. Та кие пе ре па ды АД мо гут
при во дить к со ма ти че с ким на ру ше ни ям, фор ми ро ва -
нию спе ци фи че с ко го со ма то ти па, яв ля ют ся фак то ром
ри с ка воз ник но ве ния об мо роч ных со сто я ний [1,3]. 

Ожи ре ние ха рак те ри зу ет ся вы со кой рас про ст ра -
нен но с тью и со про вож да ет ся та ки ми се рь ез ны ми ос -
лож не ни я ми, как на ру ше ния уг ле вод но го, ли пид но го
об ме на и па то ло гия сер деч но-со су ди с той си с те мы. У
де тей при ожи ре нии стра да ет ве ге та тив ная ре гу ля ция
сер деч но го рит ма и со су ди с то го то ну са, ко то рые яв ля -
ют ся пре дик то ра ми раз ви тия в бу ду щем ише ми че с кой
и ги пер то ни че с кой бо лез ни, а в со че та нии с на ру ше -
ни я ми со сто ро ны уг ле вод но го и ли пид но го об ме на
яв ля ют ся ком по нен та ми ме та бо ли че с ко го син д ро ма
[2]. Ди а гно с ти ка на чаль ных ста дий па то ло ги че с ких
со сто я ний в на сто я щее вре мя рас сма т ри ва ет ся как
при ори тет ная за да ча кли ни че с кой ме ди ци ны. Осу ще -
ств ле ние это го ста но вит ся воз мож ным при ис поль зо -
ва нии со вре мен ных ме то дов ди а гно с ти ки, а для НЦН
ис поль зо ва ние би функ ци о наль но го мо ни то ри ро ва -
ния сер деч но го рит ма и АД (БМ СР и АД) [3].

Со глас но со вре мен ным пред став ле ни ям, од ним из
фак то ров, вы зы ва ю щих раз ви тие кар ди аль ных из ме -
не ний при ожи ре нии яв ля ет ся фе но мен ин су ли но ре -
зи с тент но с ти. Ис поль зо ва ние ле кар ст вен ных пре па -
ра тов, по вы ша ю щих чув ст ви тель ность тка ней к ин су -
ли ну, мо жет спо соб ст во вать про фи лак ти ке про грес си -
ро ва ния сер деч но-со су ди с тых ос лож не ний ожи ре ния
[2,8]. Мет фор мин уменьшает ин су ли но ре зи с тент -
ность, воз дей ст вуя на чув ст ви тель ность как пе че ни,
так и пе ри фе ри че с ких тка ней (глав ным об ра зом ске -

лет ной му с ку ла ту ры) [5,7]. Дей ст вие мет фор ми на на -
прав ле но на кле точ ные мем б ра ны с по сле ду ю щим из -
ме не ни ем их про ни ца е мо с ти и фор мы бел ков [10].
UKPDS (UK Prospective Diabetes Study, 1998) по ка за -
ло, что при ем мет фор ми на не уве ли чи ва ет вес, по ло -
жи тель но вли я ет на уг ле вод ный и ли пид ный об мен,
зна чи тель но сни жа ет риск раз ви тия ми к ро- и ма к ро -
ан ги о па тий [9].

Цель ис сле до ва ния
Оце нить эф фек тив ность мет фор ми на для кор рек ции

НЦН у де тей при ожи ре нии по дан ным БМ СР и АД.

Ма те ри а лы и ме то ды
В ис сле до ва ние бы ло вклю че но 82 ре бен ка (39

маль чи ков, 43 де воч ки) в воз ра с те 10-16 лет с раз лич -
ны ми сте пе ня ми ожи ре ния, ко то рые на блю да лись в
эн до кри но ло ги че с ком от де ле нии ДГКБ № 2 г. Тве ри.
Не вклю ча лись па ци ен ты с вто рич ны ми фор ма ми
ожи ре ния, са хар ным ди а бе том ти па 2, бу ли ми ей, пси -
хи че с ки ми рас ст рой ст ва ми, бы ли ис клю че ны ор га ни -
че с кая па то ло гия сер деч но-со су ди с той и цен т раль ной
нерв ной си с тем.

На ос но ва нии клас си фи ка ции ожи ре ния Кли о ри на
А.И. (1979), об сле до ван ные де ти бы ли раз де ле ны на
три груп пы: 1 груп па (n=26) – па ци ен ты с I сте пе нью
ожи ре ния (из бы точ ная мас са 15-29%), 2 груп па (n=27)
– па ци ен ты со II сте пе нью ожи ре ния (из бы точ ная
мас са 30-49%), 3 груп па (n=29) – па ци ен ты с III сте пе -
нью ожи ре ния (из бы точ ная мас са 50% и бо лее).

Всем де тям бы ло про ве де но ком плекс ное кли ни ко-
ла бо ра тор но-ин ст ру мен таль ное об сле до ва ние. Кро ме
стан дарт ных ме то дов всем па ци ен там бы ло вы пол не -
но БМ СР и АД на ап па рат но-про грамм ном ком плек -
се «Кар дио тех ни ка-4000АД» («Ин карт», Рос сия).

По дан ным вре мен но го (ста ти с ти че с ко го) ана ли за
ва ри а бель но с ти рит ма серд ца оце ни ва лись сле ду ю -
щие по ка за те ли [4,6]: 

- rMSSD – ква д рат ный ко рень сум мы раз но стей
по сле до ва тель ных RR ин тер ва лов;

- pNN50(%) – про цент ная пред став лен ность эпи -
зо дов раз ли чия по сле до ва тель ных ин тер ва лов RR
бо лее чем на 50 мс.

Эффективность использования метформина 
при нейроциркуляторной нестабильности 
у детей с ожирением

С.Ф. Гну са ев, О.А. Ди а нов, Б.Н. Яков лев

Ка фе д ра пе ди а т рии и курс эн до кри но ло гии 
Твер ской ме ди цин ской ака де мии (рек тор – проф. Б.Н. Да вы дов)



Уве ли че ние па ра ме т ров вре мен но го ана ли за свя за -
но с уси ле ни ем па ра сим па ти че с ких вли я ний, а сни же -
ние с ак ти ва ци ей сим па ти че с ко го то ну са. 

По дан ным су точ но го мо ни то ри ро ва ния АД оце ни -
ва лись сле ду ю щие по ка за те ли его ва ри а бель но с ти [3]:

- су точ ный ин декс (СИ) – раз ность меж ду сред ни -
ми днев ны ми и ноч ны ми зна че ни я ми АД в про -
цен тах от днев ной сред ней ве ли чи ны;

- ко эф фи ци ент ва ри а ции (КВ) – от но ше ние стан -
дарт но го от кло не ния рас чет ной ве ли чи ны к ее
сред не му зна че нию.

По ре зуль та там об сле до ва ния бы ла вы де ле на груп -
па де тей (n=11) с син д ро мом ин су ли но ре зи с тент но с -
ти: аб до ми наль ное ожи ре ние, ате ро ген ные из ме не ния
в би о хи ми че с ком ана ли зе кро ви, спе ци фи че с кие из -
ме не ния уг ле вод но го об ме на. В груп пу вклю ча лись
де ти, у ко то рых ра нее на зна чав ши е ся ди е ты не ста би -
ли зи ро ва ли ос нов ное за бо ле ва ние.

Па ци ен там из дан ной груп пы бы ло ре ко мен до ва но
ги по ка ло рий ное дроб ное пи та ние, сба лан си ро ван ное
по ма к ро ну т ри ен там, с од но вре мен ным на зна че ни ем
мет фор ми на (Си о фор-500, «Berlin-Chemiе») в до зи -
ров ке 500 мг в сут ки (од но крат ный при ем на ночь) в
те че ние ме ся ца.

По сле кур са те ра пии де тям, по лу чав шим мет фор -
мин, бы ло по втор но про ве де но ком плекс ное кли ни -
ко-ла бо ра тор но-ин ст ру мен таль ное об сле до ва ние, в
том чис ле БМ СР и АД.

Ста ти с ти че с кая об ра бот ка дан ных про во ди лась при
по мо щи про грам мы Microsoft Excel (вер сия 7.0). Рас -
пре де ле ние при зна ков бы ло близ ко к нор маль но му.

Дан ные пред став ле ны в ви де M ± m, где М – вы бо роч -
ная сред няя; m – стан дарт ная ошиб ка сред ней. Ка че -
ст вен ные по ка за те ли пред став ля лись в ви де аб со лют -
но го чис ла на блю де ний и до ли (в %) от об ще го чис ла
боль ных по вы бор ке в це лом или в со от вет ст ву ю щей
груп пе. Для срав не ния вы бо рок ис поль зо ва ли t-кри -
те рий Стью ден та. Раз ли чия счи та лись ста ти с ти че с ки -
ми зна чи мы ми при p<0,05.

Ре зуль та ты и об суж де ние
Кли ни че с кое об сле до ва ние боль ных по ка за ло: де ти

с ожи ре ни ем предъ яв ля ли жа ло бы на по вы шен ную
утом ля е мость, низ кую то ле рант ность к фи зи че с кой
на груз ке, го ло вные бо ли. Ха рак тер но, что жа ло бы на
из бы точ ный вес предъ яв ля ли в ос нов ном ро ди те ли об -
сле ду е мых, а са ми де ти на чи на ли ис пы ты вать дис ком -
форт по это му по во ду лишь по сле на ча ла пу бер та та.

При объ ек тив ном об сле до ва нии об щее со сто я ние
де тей оце ни ва лось как удов ле тво ри тель ное или сред -
ней сте пе ни тя же с ти. Фи зи че с кое раз ви тие па ци ен тов
не со от вет ст во ва ло па с порт но му воз ра с ту (за счет ли -
ней ных по ка за те лей рос та) и бы ло дис гар мо нич ным
(за счет по ка за те лей мас сы те ла). 

При оцен ке ве ге та тив но го го мео ки не за у боль шин -
ст ва де тей оп ре де ля лись при зна ки ве ге та тив ной дис -
функ ции раз ной на прав лен но с ти и сте пе ни вы ра жен -
но с ти. У 51 ре бен ка (62,2%) вы яв ля лась сим па ти ко то -
ния, кли ни че с ки ми при зна ка ми ко то рой бы ли блед -
ность и су хость кож ных по кро вов, бе лый дер мо гра -
физм, рас ши ре ние зрач ков. Ва го то ния оп ре де ля лась у
5 де тей (6,1%). Кли ни че с ки у них от ме ча лись крас ный
стой кий дер мо гра физм, ги пе ре мия ли ца – «иг ра ва зо -
мо то ров», по вы шен ная пот ли вость, не пе ре но си мость
транс пор та. У 26 де тей (31,7%) бы ла эй то ния. 

Ус та нов ле но, что с уве ли че ни ем сте пе ни ожи ре ния
до сто вер но ча ще ре ги с т ри ро ва лась сим па ти ко то ния
(p<0,05), ре же эй то ния и ва го то ния (р<0,05).

Нор мо то ни че с кая ве ге та тив ная ре ак тив ность, по
дан ным кар дио ин тер ва ло гра фии, на блю да лась у 34 де -
тей (41,5%). Ги пер сим па ти ко то ни че с кая ве ге та тив ная
ре ак тив ность вы яв ле на у 40 де тей (48,8%). Асим па ти -
ко то ни че с кая ве ге та тив ная ре ак тив ность – у 8 (9,8%).
Та ким об ра зом, чем вы ше ис ход ный ве ге та тив ный то -
нус, тем мень ше ре зерв ве ге та тив ной ре ак тив но с ти,
что со от вет ст ву ет ос нов но му за ко ну ве ге то ло гии.

Ана лиз по ка за те лей ва ри а бель но с ти рит ма серд ца
по дан ным су точ но го мо ни то ри ро ва ния (таб л. 1), от -
ра жа ю щих чув ст ви тель ность сер деч но-со су ди с той си -
с те мы к па ра сим па ти че с ким вли я ни ям (pNN50) и
функ цию кон цен т ра ции рит ма (rMSSD), ус та но вил,
что у па ци ен тов с ожи ре ни ем III сте пе ни они бы ли до -
сто вер но мень ше, чем у де тей с I-II сте пе ни (р<0,05),
что сви де тель ст ву ет о сни же нии чув ст ви тель но с ти си -
ну со во го уз ла к па ра сим па ти че с ким вли я ни ям. 

При оцен ке дан ных цир кад ных ко ле ба ний АД, от -
ра жа ю щих из ме не ния ве ге та тив ной ре гу ля ции со су -
ди с то го то ну са, вы яв ле но, что у де тей и под ро ст ков с
III сте пе нью ожи ре ния су точ ный ин декс был до сто -
вер но ни же, чем в груп пах срав не ния (р<0,05).

Это сви де тель ст ву ет об уси ле нии сим па ти че с кой
ре гу ля ции со су ди с то го то ну са, воз мож но, обус лов лен -О
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Показатель Груп па 1 Груп па 2 Груп па 3 
n=26 (М±m) n=27 (М±m) n=29 (М±m)

RMSSDобщ 58,11± 8,86 47,17± 4,96 34,17±5,33
p1<0,05 p2<0,01

pNN50общ 27,27± 4,12 21,92± 3,83 13,92±2,67
p1< 0,05 p2<0,01

КВ систАДдн 11,81± 1,95 10,08± 1,15 14,67±1,14 
p1> 0,05 p2<0,05

КВ систАДноч 8,07± 1,07 9,7± 1,47 14,81±2,42
p1> 0,05 p2<0,05

КВ диастАДдн 14,64± 1,26 16,61± 1,33 18,49±1,35
p1> 0,05 p2<0,05

КВ диастАДноч 10,14± 0,92 12,12± 1,06 15,51±2,42
p1< 0,05 p2<0,05

СИ систАД 10,83±1,81 9,67±0,82 6,86 ±1,05
p1>0,05 p2<0,05

СИ диастАД 14,57±1,59 14,25±0,69 9,75 ±1,29
p1>0,05 p2 <0,05

Примечание: 
М – выборочная средняя; m – стандартная ошибка средней; 
р – вероятность α-ошибки при сравнении выборочных средних 
с использованием t-критерия Стьюдента; р1 – при сравнении показателей 
I группы и II группы, р2 – при сравнении показателей I группы и III группы

Показатели вариабельности ритма сердца и артериального давления
у детей с ожирением

Таблица 1 
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но го по вы шен ной чув ст ви тель но с тью сер деч но-со су -
ди с той си с те мы к прес сор ным воз дей ст ви ям ка те хо -
ла ми нов, что свя за но с по вы шен ной функ ци о наль ной
ак тив но с тью над по чеч ни ков на фо не ожи ре ния [2,7]. 

Вы яв лен ные, по дан ным БМ СР и АД, из ме не ния
яв ля ют ся при зна ка ми НЦН и мо гут быть мар ке ра ми
пе ре ход но го со сто я ния, транс фор ми ру е мо го в бу ду -
щем в ги пер то ни че с кую бо лезнь.

Во вре мя при ема мет фор ми на по боч ный эф фект в
ви де тош но ты от ме чал ся у 1 ре бен ка. На фо не при ема
мет фор ми на па ци ен та ми от ме че на луч шая то ле рант -
ность к вы пол не нию ди е ти че с ких ре ко мен да ций.
Мас са те ла де тей, по лу чав ших мет фор мин, не уве ли -
чи лась, а у 2 де тей умень ши лась в сред нем на 1,5 кг.

При кон троль ном ин ст ру мен таль ном об сле до ва нии
де тей с син д ро мом ин су ли но ре зи с тент но с ти, по лу -
чав ших в ком плекс ной те ра пии ос нов но го за бо ле ва -
ния мет фор мин, по дан ным БМ СР и АД, от ме че на
по ло жи тель ная ди на ми ка ос нов ных по ка за те лей (таб -
л. 2). Так вы яв ле но до сто вер ное уве ли че ние зна че ний
rMSSDобщ и pNN50общ по сле ле че ния (р<0,05), что
сви де тель ст ву ет о нор ма ли зу ю щем вли я нии мет фор -
ми на на ве ге та тив ный го мео ки нез. Дан ное об сто я -
тель ст во под тверж да ет ся до сто вер ным сни же ни ем по -
ка за те лей, ха рак те ри зу ю щих су точ ные ко ле ба ния си с -
то ли че с ко го АД и ди а сто ли че с ко го АД (р<0,05). Кро -
ме то го, по сле на зна че ния мет фор ми на су точ ный про -
филь АД пре тер пе вал из ме не ния с фор ми ро ва ни ем
ти пич но го ноч но го сни же ния (тип «dipper»). 

Это поз во ля ет ре ко мен до вать вклю че ние мет фор -
ми на в ком плекс ную те ра пию у де тей с ожи ре ни ем и
при зна ка ми НЦН для умень ше ния ри с ка раз ви тия ги -
пер то ни че с кой бо лез ни.

Вы во ды
1. У де тей с уве ли че ни ем сте пе ни ожи ре ни я от ме ча -

ет ся на ра с та ние при зна ков НЦН: до сто вер ное
про грес си ру ю щее сни же ние по ка за те лей ва ри а -
бель но с ти рит ма серд ца (pNN50, rMSSD) и су -
точ но го ин дек са ар те ри аль но го дав ле ния од но -
вре мен но с по вы ше ни ем ко эф фи ци ен та ва ри а -
ции си с то ли че с ко го и ди а сто ли че с ко го ар те ри -
аль но го дав ле ния;

2. НЦН при ожи ре нии у де тей сви де тель ст ву ет о де -
син хро но зе цир кад ной ре гу ля ции ар те ри аль но го
дав ле ния, про яв ля ю щем ся на ру ше ни ем сим ме т -
рий ных вза и мо от но ше ний меж ду би о рит ма ми,
от ра жа ю щи ми аб со лют ное или от но си тель ное
пре об ла да ние сим па то а д ре на ло вых вли я ний, что
яв ля ет ся пре дик то ром фор ми ро ва ния ги пер то -
ни че с кой бо лез ни и ме та бо ли че с ко го син д ро ма в
стар шем воз ра с те;

3. При ожи ре нии де тям с при зна ка ми ин су ли но ре -
зи с тент но с ти в ком плекс ную те ра пию ос нов но го
за бо ле ва ния не об хо ди мо вклю чать мет фор мин,
ко то рый, спо соб ст вуя нор ма ли за ции ме та бо ли -
че с ких на ру ше ний, бла го при ят но вли я ет на су -
точ ный про филь СР и АД, умень шая про яв ле ния
НЦН.
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Показатель Исходные показатели Показатели после курса
метформина

RMSSDобщ 41,23±3,96 45,52±4,11
p<0,05

pNN50общ 21,65±3,86 24,24±4,31
p<0,05

КВ систАДдн 15,84±1,12 12,9±1,15
p<0,05

КВ систАДноч 19,5±1,27 17±1,35
p<0,05

КВ диастАДдн 9,54±1,24 8,3±1,32
p<0,05

КВ диастАДноч 10,9±1,08 8,87±0,92
p<0,05

СИ систАД 4,56±1,28 10,46±0,82
p<0,05

СИ диастАД 9,72±1,56 11,12±0,64
p<0,05

Динамика показателей вариабельности ритма сердца 
и артериального давления у детей с синдромом

инсулинорезистентности (n=11, М±m)

Таблица 2

Примечание: М – выборочная средняя; m – стандартная ошибка средней; 
р – вероятность α-ошибки при сравнении выборочных средних до и после
лечения метформином с использованием t-критерия Стьюдента


