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ВЛИЯНИЕ СИМПАТОМИМЕТИКОВ 
НА СОСТОЯНИЕ ВНУТРИСЕРДЕЧНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ  

У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМОЙ

К аф едра  общ ей  тер ап ии  №  I В о е н н о -м е д и ц и н с ко й  академ ии ,  С ан к т-П етер б у р г

AN INFLUENCE OF SYM  РАТНОМ IMETICS ON HEART HAEMODYNAMICS 
IN BRONCHIAL ASTHMA PATIENTS

L.L. Bobrov, A .G .O brezan, V. P. Sereda

S  u m m a ry

W e examined 74 bronchial asthma (BA) patients at different stages of the illness and under sympath- 
omymetics therapy to assess changes in their heart haemodynamics. The patients were undergone echocar
diography, doppler echography of intracardiac blood flow, lung function tests. The control group included 36 
healthy persons with the appropriate age, weight, height, gender and the arterial blood pressure level. The left 
ventricle diastolic dysfunction was noted in the BA patients. It was more severe at the BA exacerbation and 
less in the stable BA and depended on the bronchial obstruction, pulmonary haemodynamics disorders, a 
structure and a function of the right ventricle and severity of the left ventricle concentric remodelling. 
Inhalation therapy of bronchial obstruction with 200 mg of Berotec (Boehringer Ingelheim) effected positively 
on the left ventricle diastolic filing. The changes in the left ventricle diastolic function were not strongly related 
to the heart beat rate.

Р е з ю м е

Цель исследования — оценить изменения внутрисердечной гемодинамики у больных бронхиальной 
астмой в различные фазы заболевания и под влиянием терапии симпатомиметиками. Обследованы 74 
больных бронхиальной астмой в различные фазы заболевания. Проводили эхокардиографию и 
допплерографию внутрисердечного кровотока, исследовали функцию внешнего дыхания. Контрольную



группу составили 36 здоровых, сопоставимых с группой наблюдения по возрасту, полу, росту, массе 
тела, уровням АД. У больных бронхиальной астмой выявлено изменение диастолического наполнения 
левого желудочка, более выраженное в фазе обострения заболевания и уменьшающееся в ремиссии, 
зависящ ее от степени обструкции бронхов, нарушений легочной гемодинамики, структуры и функции 
правого желудочка, выраженности концентрического ремоделирования левого желудочка. Определено, 
что сохранение нарушений расслабления левого желудочка в фазе ремиссии бронхиальной астмы, 
вероятно, связано с системной симпатикотонией. При исследовании внутрисердечного кровотока у 
больных бронхиальной астмой до и после ингаляции 200 мкг беротека ("B o e h rin g e r Ing e lh e im ”) выявлено 
положительное влияние симпатомиметика на структуру диастолического наполнения левого желудочка. 
Обнаруженные нарушения диастолической функции левого желудочка в разные фазы бронхиальной 
астмы и их динамика после применения симпатомиметика преимущественно не зависели от изменений 
частоты сердечных сокращений.

По данным эпидемиологических исследований в 
большинстве развитых стран за последние 15-20 
лет наблюдается отчетливый рост заболеваемости и 
смертности от бронхиальной астмы (БА ) [1,10]. Про
грессирование БА  существенно влияет на состояние 
внутрисердечной гемодинамики, что усугубляет со
стояние больных. Побочные эффекты симпатомиме- 
тиков, применяемых в комплексной терапии БА, свя
зывают с их неблагоприятным воздействием на 
сердечно-сосудистую систему [9,11]. При этом до на
стоящего времени остается недостаточно изученным 
вопрос о влиянии адреномиметиков на диастоличес
кую функцию левого (Л Ж ) и правого (П Ж ) желудоч
ков у больных БА.

Цель исследования —  оценить изменения внутри
сердечной гемодинамики у больных БА  в различные 
фазы заболевания и под влиянием терапии симпато- 
миметиками.

М а т е р и а л  и м е т о д ы

Обследованы 74 больных БА  (средний возраст 
40±2,6 года), поступивших в стационар в связи с 
обострением заболевания. Диагноз БА  верифициро
вали путем выявления у больных повторяющихся, не 
связанных с другими заболеваниями, эпизодов обра
тимой бронхиальной обструкции, подтвержденной 
функциональными исследованиями, клинически про
являющейся удушьем, приступообразным кашлем, 
затруднением выдоха, свистящими хрипами и обус
ловленной хроническим воспалением дыхательных 
путей, морфологическим маркером которого являют
ся эозинофилы [1]. Легкое персистирующее течение 
заболевания [ 1 0 ] отмечено у 16 больных, среднетя
желое —  у 39 и тяжелое течение —  у 19.

Полный комплекс клинико-функционального 
исследования проводили при поступлении (фаза обо
стрения), после купирования острого бронхообструк- 
тивного синдрома (фаза нестабильной ремиссии) 
и после стабилизации состояния больных (фаза ре
миссии).

Эхокардиографию и допплерографию внутрисер
дечного кровотока выполняли на эхокамере "А/о£а 
55£)-630". По полученным при морфометрии Л Ж  
данным вычисляли градиент модуля упругости лево
го желудочка (МУлж> ед.) по формуле:

КДР нар ’ к д р вн 
МУЛж = 3/ 4 - ------------------------------------------------------- ,

(К Д Р 3нар - К Д Р 3ВН) • (К Д РВН - К С РВН)

где КД Р11ар —  конечный диастолический наружный 
размер Л Ж ; КД РВМ —  конечный диастолический вну
тренний размер Л Ж ; К С РВН —  конечный систоличес
кий внутренний размер Л Ж .

Допплероэхокардиографию проводили по стан
дартной методике, основанной на измерении скоро
сти потока крови через митральный клапан в период 
наполнения Л Ж . Регистрировали пиковые скорости 
трансмитрального кровотока во время раннего диа
столического наполнения (ПСрн), позднего диастоли
ческого наполнения (ПСПн) и их соотношение 
(ПСрн/ПСпн)- По формуле и соавт. (1983)
рассчитывали показатель жесткости миокарда (Ж лж).

При обработке данных учитывали показатели, регис
трируемые в противоположных фазах вдоха и выдоха.

Для коррекции влияния тахикардии на скорост
ные показатели трансмитрального кровотока мы вве
ли поправку в величины ПС наполнения Л Ж  путем 
отнесения их к ЧСС.

Исследование функции внешнего дыхания (Ф В Д ) 
проводили на спироанализаторе РИД-1240 по стан
дартной методике. В качестве показателя, характери
зующего проходимость бронхов, использовали объем 
форсированного выдоха за 1 -ю секунду (О Ф В !).

Контрольную группу составили 36 здоровых паци
ентов (средний возраст 42±4,9 года), сопоставимых 
с группой наблюдения по полу, росту, массе тела, 
уровням АД.

Р е з у л ь т а т ы  и с с л е д о в а н и я

Наиболее выраженные нарушения диастолической 
функции Л Ж  и П Ж  выявлены в фазе обострения БА 
(см.таблицу). Уменьшение обструкции бронхов, поло
жительные изменения структуры желудочков сердца 
в фазу нестабильной ремиссии сочетались с улучше
нием диастолического кровотока в Л Ж . В  фазе ре
миссии БА  достоверно увеличилась фракция раннего 
наполнения и уменьшилась фракция позднего напол
нения Л Ж . Изменения нормализованных по частоте 
пульса величин ПСрн Л Ж  также отражали достовер
ный рост раннего наполнения Л Ж  по мере затухания



И зм енени я  внутрисердечной ге м о д и н ам и ки  у больных БА  в различны е ф азы  заб о л еван и я  (М ± т )

П оказатель О бострение Н естойкая ремиссия р Ре м и сси я Р

ПСрнлж на вд., см • с 57,2±4,6 83,4±3,9 <0,01 73,7±4,8 <0,05

ПСпнлж ч з  в д . ,  см* с  1 60,3±3,7 55,7±4,7 >0,05 41, 2±4,1 <0,01

ПСрн/ПСпнлж на в А-> % 94,5±5,2 161,6±13,3 <0,01 180,5±13,5 <0,01

НПСрнлж на вд., ед. 69,8±3,6 106,7±6,0 <0,01 115,1 ±8,8 <0,01

ПСрнлж на выд., см*с 65,2±6,1 91,8±4,2 <0,01 82,2±4,9 >0,05

ПСпнлж на выд., см*с 58,0±3,6 51,7±5,5 >0,05 37,7±3,8 <0,01

ПСрн/ПСпнлж на выд., % 113,1 ±7,9 204,5±21,1 <0,01 221,5±15,6 <0,01

НПСрнлж на выд., ед. 77,1 ±4,0 117,8±7,3 <0,01 129,9± 10,4 <0,01

Д а м »  С 0,13±0,01 0,16±0,01 <0,05 0,17±0,01 <0,05

МУЛж 3,81 ±0,51 3,93±0,42 >0,05 3,52±0,21 >0,05

Ж л ж 1,79±0,26 2,21±0,99 >0,05 1,73±0,21 >0,05

ПСрнпж на вд., см*с 1 48,1 ±2,2 63,4±2,6 <0,01 54,0±5,5 >0,05

ПСпнпж на вд., см*с 1 33,8±3,8 29,3±3,1 >0,05 35,2±2,9 >0,05

ПСрн/ПСпнпж на вд., % 148,2±11,6 227,0±18,4 <0,01 165,2±12,4 >0,05

ПСрнпж на выд., см*с-1 42,2±1,4 54,0±1,9 <0,01 45,2±3,1 >0,05

ПСпнпж на выд., с м * с " 1 28,4±3,5 28,6±2,3 >0,05 27,0±2,2 >0,05

ПСрн/ПСпнпж на выд., % 155,8±14,7 194,3± 15,3 >0,05 167,5±13,5 >0,05

П рим ечание . Здесь и на рис.1 и 2: ПСРНлж — пиковая скорость раннего наполнения ЛЖ; ПСПнлж — пиковая скорость позднего наполнения 
ЛЖ; ПСрН/ПСпнлж — соотношение пиковой скорости раннего и позднего наполнения ЛЖ; НПСРНлж -  нормализованная по пульсу пиковая 
скорость раннего наполнения ЛЖ; Тзам — время замедления кровотока фазы раннего наполнения; ПСРнпж пиковая скорость раннего 
наполнения ПЖ; ПСПнпж — пиковая скорость позднего наполнения ПЖ; ПСРН/ПСПнпж -  соотношение пиковой скорости раннего и позднего 
наполнения ПЖ.
Достоверность различий для больных БА в фазе нестойкой ремиссии и ремиссии заболевания приведена в сравнении со значениями у 
пациентов с обострением БА.

обострения заболевания вне зависимости от ЧСС. 
Применение симпатомиметиков в комплексе с базис
ной терапией БА  вызывает системную симпатикото- 
нию, что и может объяснить сохранение замедленного 
расслабления Л Ж  вне обострения болезни.

Положительная динамика показателей диастоли
ческой функции Л Ж  при уменьшении обструкции 
бронхов подтверждена в процессе корреляционного 
анализа. Выявлены значимые (р<0,05) положитель
ные корреляционные связи между О Ф В 1 и ПСрй Л Ж  
(г=0,78), О Ф В ! и соотношением П Срн/ П С пн Л Ж  
(г=0,58) и отрицательная связь между О Ф В ! и ПСп„ 
Л Ж  (/- - 0 ,8 6 ).

Представленные изменения трансмитрального 
кровотока при нивелировании обострения БА  соче
тались в основном с улучшением диастолического 
заполнения П Ж , что указывает на уменьшение в це
лом ригидности и жесткости ПЖ .

Для исследования влияния симпатомиметиков на 
состояние трансмитрального кровотока мы изучали 
показатели системной гемодинамики у больных, при

менявших ингаляционные адреномиметики в утрен
ние часы в день обследования в связи с необходимо
стью купирования приступа БА, и сравнили их с по
казателями у пациентов, не нуждавшихся в этих 
препаратах. Выявлены достоверное повышение ПС 
наполнения Л Ж  и тенденция к улучшению диастоли
ческого наполнения П Ж  у больных, получавших 
симпатомиметики, вне зависимости от возраста, мас
сы тела, степени тяжести и фазы заболевания, дан
ных морфометрии Л Ж  и П Ж . Интересно, что улуч
шение трансмитрального кровотока наблюдалось у 
этих больных с повышением ЧСС (рис.1). Эти дан
ные указывают на наличие эффекта симпатической 
стимуляции не только предсердного сокращения, но 
и сердечного расслабления.

Для выявления зависимости диастолической функ
ции Л Ж  от бронхиальной обструкции и оценки влия
ния симпатомиметиков на показатели расслабления 
Л Ж  мы провели исследование внутрисердечного кро
вотока и Ф В Д  у больных БА  до и после ингаляции 
200 мкг беротека (" Зoehringer  Inge lhe im " ) .  Кон-



П Ср, ПСрнлж
ПСрн/ПСрнпж

ПСГ

ПСрнпж 1 4 'зам

С симпатомиметиками

Рис.1. Динамика внутрисердечного кровотока у больных бронхиаль
ной астмой без симпатомиметиков и при их применении.

З д е с ь  и на рис.2 : вер ш и н ы  б ел ого  м ногоугольника —  контроль.

Д о сто ве р н о ст ь  р а зл и чи й  д л я  больн ы х  Б А  б е з  п р и м ен ен и я  си м п ато м и м е ти к о в  
привед ена  в  ср авн ен и и  с  контролем , а д л я  больны х с  пр им енен ием  симпатом и- 
м етических  и нгал ято ро в  —  в ср авн ен и и  с  п о казател ям и  у  пациентов, их не п р и 
м енявш их : * — р < 0 ,0 5 ; ** — р < 0 ,0 1 .

трольное исследование осуществляли на предполага
емом максимуме бронхолитического эффекта препа
рата. По результатам исследования Ф В Д  у всех 
обследованных ингаляционная проба была положи
тельной. При достоверной положительной динамике 
О Ф В, после пробы с симпатомиметиком происходило 
значимое повышение ПСр^ Л Ж  и увеличение соотно
шения ПСрн/ПСпн (рис.2). Увеличение фракции 
раннего наполнения Л Ж  сопровождалось тенденцией 
к повышению конечного систолического, диастоличе
ского и ударного объемов Л Ж , что подчеркивает вос
становление полноценной диастолы сердца в резуль
тате улучшения притока крови к сердцу.

О б с у ж д е н и е

При обострении БА  отмечается значительное и 
достоверное ухудшение большинства характеристик 
диастолического расслабления Л Ж , обусловленное, 
очевидно, бронхиальной обструкцией, гипоксемией
[5], расширением, гипертрофией и изменением диа
столического наполнения П Ж  [6,8,13], повышением

псР ПСс
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Рис.2. Динамика внутрисердечного кровотока у больных бронхиаль
ной астмой при пробе с беротеком.

КС О лж —  конечны й  си сто л и чески й  о б ъ е м  Л Ж ; КД О лж —  конечны й  д и асто л и че с 
кий о б ъ е м  Л Ж ; У 0 ЛЖ —  уд ар н ы й  о б ъ е м  Л Ж .
Д о сто ве р н о сть  р азл и чи й  д л я  больны х Б А  д о  пр им енен ия б ер о тека  п р ивед ена в 
сравнении  с  контролем , а  д л я  больны х  после  пр им енен ия преп ар ата  — в ср а в н е 
нии с  п о казател ям и  д о  пробы : * —  р < 0 ,0 5 ; ** — р < 0 ,0 1 ; *** — р < 0 ,0 0 1 .

виутригрудного и внутриальвеолярного давления 
[3,12]. При уменьшении обструкции бронхов, по ме
ре затихания обострения, положительные изменения 
структуры желудочков сердца сочетались с улучше
нием диастолического кровотока в Л Ж . Наши дан
ные соответствуют результатам ТЛ оЫ  и соавт. [7] 
и существующим представлениям о патогенном вли
янии гипоксической гипоксии на миокард. Очевидно, 
улучшение заполнения Л Ж  происходит не в резуль
тате повышения его растяжимости и релаксации, а в 
основном вследствие улучшения притока крови к 
Л Ж  при нормализующейся функции П Ж  и восста
навливающейся гемодинамике легочного круга кро
вообращения [2 ].

Значительное ухудшение трансмитрального крово
тока при обострении БА  и нормализацию диастоли
ческой функции Л Ж  в ремиссии отметили С.А.Пав- 
ли щ ук  и соавт. [4]. Это указывает на уменьшение в 
целом ригидности и жесткости П Ж  при нивелиро
вании обострения болезни, что в свою очередь улуч
шает диастолическое взаимодействие желудочков. 
Многие авторы [6,14,15] связывают генез диастоли
ческой дисфункции Л Ж  при обструктивных заболе
ваниях легких с нарушением межжелудочкового вза
имодействия.

Важно отметить независимость колебаний транс
митрального кровотока от тахикардии.

Снижение степени обструкции бронхов и симпа
тическая стимуляция сердечной деятельности при 
действии ингаляционных симпатомиметиков положи
тельно влияют на диастолическое наполнение Л Ж .

Очевидным механизмом, опосредующим положи
тельный эффект снижения бронхиальной обструкции 
на диастолическую функцию Л Ж , является сниже
ние виутригрудного давления и повышение притока 
крови к левому предсердию (ЛП ). Вероятно также, 
что снижение диастолического давления в П Ж  и 
улучшение кинетики межжелудочковой перегородки 
вносит свой вклад в улучшение диастолического на
полнения Л Ж . Наши результаты соответствуют 
представлениям об ограничении венозного возврата 
крови при удушье [3,12]. Повышенное легочное сосу
дистое сопротивление может ограничивать легочный 
кровоток и приток крови к ЛП. При условии легоч
но-бронхиального шунтирования возврат крови к ЛП 
также может быть уменьшен. Все перечисленные 
факторы значительно нивелируются при приеме сим
патомиметиков, что и улучшает диастолический кро
воток в Л Ж .

В ы в о д ы

1. При БА  выявлено изменение диастолического на
полнения Л Ж , более выраженное в фазе обостре
ния заболевания и уменьшающееся в ремиссии, 
зависящее от степени обструкции бронхов, нару
шений легочной гемодинамики, структуры и функ
ции ПЖ , выраженности концентрического ремоде
лирования Л Ж . Замедление расслабления Л Ж  в

ПСрн/ПСпнпж

ПСпнпж

ПСрн/ПСпнлж

'•орнпж ' • 'зам

Без симпатомиметиков



фазе ремиссии БА  связано с системной симпати- 
котонией.

2. Применение симпатомиметиков при обострении 
БА  положительно влияет на структуру диастоли
ческого наполнения Л Ж .

3. Выявленные нарушения диастолической функции 
Л Ж  в разные фазы БА  и их динамика после при
менения симпатомиметика не зависят от измене
ния ЧСС.
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ДНЕВНЫ Е КОЛЕБАНИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ И ПИКОВОЙ  
ОБЪЕМНОЙ СКОРОСТИ ВЫДОХА У БОЛЬНЫХ БРОНХИАЛЬНОЙ  

АСТМОЙ В СОЧЕТАНИИ С ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ

Н И И  пульмонологии С П бГМ У  им. акад. И.П.Павлова, Санкт-Петербург

DIURNAL VARIABILITY OF ARTERIAL BLOOD P R ES S U R E  AND PEAK EXPIRATORY FLOW RATE 
IN PATIENTS WITH BRONCHIAL ASTHMA AND CONCURRENT ESSEN T IAL HYPERTENSION

A.G.Kozyrev, V.F.Zhdanov 

S u m m a r y

In this study we investigated diurnal variability of arterial blood pressure (B P ) and peak expiratory flow rate 
(PEF ) in 61 asthmatic patients (the mean age 51.6±1.3 yrs) and 13 healthy controls. Sixteen asthmatics had the 
essential hypertension (EH), stage I, 15 had the stage II, 20 patients had normal BP. All patients were treated 
according to recommendations of Global Initiative for Asthma (GINA, 1993). Hypotensive drugs were not used.

W e observed-a correlation between BP  diurnal values and PEF  in some asthmatics, especially in patients 
with EH, stage I; an improvement in lung function parameters was accompanied by a decrease in B P  diurnal 
values. A relative variability of B P  diurnal values was higher in asthma patients with concurrent EH, especially 
of stage I. The treatment of bronchial asthma exacerbation led to an improvement in lung function parameters 
and significantly decreased PEF  diurnal variability (p<0.05), but did not change the B P  diurnal variability.


