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Цель исследования – моделирование параметров вариабельности ритма сердца (ВРС) и артери-
ального давления (АД), наблюдаемых при вегетативных блокадах и артериальной гипертонии (АГ).
Материал и методы. Основой представленной работы является созданная авторами ранее
математическая модель вегетативной регуляции среднего АД у человека. Для имитационного
моделирования использовались экспериментальные данные о параметрах регуляции крово-
обращения при вегетативной блокаде арфонадом у 26 здоровых молодых мужчин (литературные
данные) и в покое у 10 нелеченых пациентов с АГ (собственные клинические данные: 10-минутные
записи электрокардиограммы в состоянии покоя при АД более 140/90 мм рт. ст.). Анализировались
следующие показатели: систолическое и диастолическое АД, частота сердечных сокращений,
спектральные оценки ВРС (LF, HF).
Результаты. В модели удалось воспроизвести исчезновение ВРС и резкое снижение АД на фоне
действия арфонада, причем различия между модельными и экспериментальными показателями
вегетативной регуляции в среднем качественно и количественно соответствуют друг другу. Также
получено хорошее соответствие модельных статистических и спектральных показателей ВРС
и уровня АД экспериментальным данным у пациентов с АГ.
Заключение. Представлены результаты математического моделирования параметров вегетативной
регуляции частоты сердечных сокращений и среднего АД, характерных для вегетативной блокады
у здоровых лиц и состояния покоя у нелеченых пациентов с АГ.

Ключевые слова: вариабельность ритма сердца; артериальное давление; математическая модель;
вегетативная регуляция; барорефлекс.



Введение

В одной из наших предшествующих пуб-
ликаций была описана математическая мо-
дель вегетативной регуляции среднего арте-
риального давления (АД) [1]. В модели учи-

тывается взаимодействие следующих процес-
сов: основной ритм сердца, колебания АД,
барорефлекторная регуляция сердца и сосу-
дов, дыхательные влияния. Особенностью
данной модели относительно предложенных
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ранее другими авторами [2–5] является ее
способность воспроизводить устойчивые
низкочастотные автоколебания с периодом
10 с, характерные, согласно результатам кли-
нико-физиологических исследований [6, 7],
для механизмов регуляции АД. Другая извест-
ная модель, устойчиво воспроизводящая по-
добные низкочастотные автоколебания в АД,
была предложена J.V. Ringwood и S.C. Malpas
в 2001 г. [8], однако в ней не учитываются ре-
гуляция сердца и взаимоотношения между
отделами системы кровообращения, а акцент
сделан исключительно на сосудистой бароре-
флекторной регуляции системного АД.

Основой для создания модели, описанной
нами ранее [1], стала работа K. Kotani et al. [4],
в которой наиболее подробно были изложены
динамические особенности систем регуляции
кровообращения. Модель K. Kotani была мо-
дифицирована нами, в том числе с использо-
ванием компонентов модели J.V. Ringwood
и S.C. Malpas [8], для приближения генери-
руемых показателей вариабельности ритма
сердца (ВРС) к значениям, характерным
для экспериментальных данных, полученных
у здоровых лиц. Также был предложен проме-
жуточный вариант модели, эффективно вос-
производящий только спектральные оценки
ВРС у здоровых лиц [9].

Создание подобных математических моде-
лей представляет интерес с точки зрения изу-
чения внутренних свойств и взаимодействия
механизмов регуляции кровообращения при
различных функциональных состояниях, что
зачастую невозможно сделать в ходе класси-
ческих клинико-физиологических экспери-
ментов. Тем не менее применимость создан-
ной нами модели для решения подобных за-
дач требует уточнения.

Целью настоящей работы явилась оценка
качества воспроизведения особенностей пара-
метров ВРС и АД, наблюдаемых при вегета-
тивных блокадах у здоровых лиц и в покое
у пациентов с артериальной гипертонией (АГ),
созданной нами ранее с помощью математиче-
ской модели вегетативной регуляции частоты
сердечных сокращений (ЧСС) и среднего АД.

Материал и методы

Исходная математическая модель вегета-
тивной регуляции среднего артериального дав-
ления. Основой для представленной работы
являлась математическая модель вегетатив-
ной регуляции среднего АД, предложенная
нами ранее [1].

Источники экспериментальных данных.
Для сопоставления результатов имитацион-
ного моделирования на основе вышеуказан-
ной модели вегетативной блокады использо-
вались доступные в литературе результаты
анализа экспериментальных данных [10].
В указанной работе P.P. Jones et al. проводили
экспериментальные исследования системы
кровообращения на фоне фармакологичес-
кой вегетативной блокады, вызванной внут-
ривенным введением арфонада (триметафана
камсилат), на выборке из 26 здоровых моло-
дых мужчин. Внутривенное введение арфона-
да вызывает кратковременную ганглионар-
ную блокаду с периферической вазодилата-
цией и расширением просвета сосудов. Такое
состояние несет потенциальную опасность
для испытуемого. Поэтому в данной работе
нами проводилось численное моделирование
действия на сердечно-сосудистую систему
здоровых молодых субъектов фармакологиче-
ской вегетативной блокады с сопоставлением
результатов моделирования и результатов
анализа экспериментальных данных, пред-
ставленных в работе P.P. Jones et al. [10].

Также в амбулаторных условиях мы обсле-
довали 10 пациентов с АГ. У всех в состоянии
покоя (лежа) были выполнены 10-минутные
записи электрокардиограммы (ЭКГ) во II стан-
дартном отведении по Эйнтховену (с после-
дующим построением кардиоинтервалограм-
мы). Исследование проводилось в амбула-
торных условиях, до назначения пациентам
соответствующей медикаментозной тера-
пии. На момент исследования уровень АД
у всех пациентов был выше целевого уровня
140/90 мм рт. ст. Регистрация ЭКГ выпол-
нялась с частотой дискретизации 250 Гц,
разрядностью квантования 14 бит, полоса
пропускания аналогового тракта составляла
0,05–100 Гц. Для подавления сетевой наводки
использовался узкополосный режекторный
фильтр. Сопоставление экспериментальных
данных с модельными выполнялось по сле-
дующим показателям: LF – средняя спект-
ральная мощность, рассчитанная в полосе
0,04–0,15 Гц, HF – средняя спектральная
мощность, рассчитанная в полосе 0,15–0,4 Гц,
а также средняя ЧСС. Спектральные показа-
тели ВРС вычислялись в соответствии с реко-
мендациями [11].

Методика моделирования вегетативной
блокады. Для имитационного моделирова-
ния вегетативной блокады коэффициенты
предложенной нами модели, регулирующие
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активность отделов вегетативной нервной сис-
темы (k2, k3, k4, k6, k12 и k13), обнулялись (пол-
ный перечень используемых в модели параме-
тров и их значения для имитации регуляции
кровообращения у здорового человека указа-
ны нами в ранее опубликованном исследова-
нии [1]). После чего были сгенерированы два
набора по 26 десятиминутных реализаций мо-
дели, что соответствует экспериментальной
выборке в работе P.P. Jones et al. [10]. Первый
набор соответствовал здоровому молодому че-
ловеку, а второй – здоровому человеку после
развития вегетативной блокады, вызванной
введением арфонада. По полученным ансамб-
лям реализаций были рассчитаны и усреднены
соответствующие разности показателей сер-
дечно-сосудистой системы, обусловленные
развитием блокады: систолического и диасто-
лического АД, ЧСС и ударного объема (∆САД,
∆ДАД, ∆ЧСС, ∆V). Ударный объем вычислял-
ся в соответствии с моделью, предложенной
в работе H.R. Warner и R.M. Gardner [12].

Методика моделирования артериальной
гипертонии. Одним из механизмов формиро-
вания АГ является возрастная деградация
артериальных барорецепторов, которая ведет
к снижению их чувствительности [13]. При
этом для поддержания нормального уровня
активности барорецепторов центры вегетатив-
ной нервной системы, обеспечивающие регу-
ляцию АД, повышают его. Для воспроизведе-
ния этого эффекта были скорректированы со-
ответствующие коэффициенты модельных
уравнений [1]. Мы немного изменили параме-
тры симпатической регуляции, так что систе-
ма настроилась на более высокое давление.
Мы увеличили минимальное давление, на ко-
торое они реагируют (p0), увеличили среднюю
активность симпатического отдела вегетатив-
ной нервной системы vs0, снизили активность
парасимпатического отдела k14. Кроме того,
с возрастом снижается эластичность артери-
альных сосудов и аорты [14], что также приво-
дит к увеличению АД и было учтено в модели
как снижение времени инерционности (R0C).

Затем из скорректированной модели был
получен ансамбль из 10 реализаций, длитель-
ность каждой была эквивалентна 10-минут-
ной экспериментальной записи кардиоинтер-
валографии.

Результаты

Показатели ВРС, рассчитанные по экспери-
ментальным данным (для моделирования АГ)
или полученные из данных литературы (для

моделирования вегетативной блокады), сопос-
тавлялись с результатами статистического
анализа ВРС нашей математической модели.

Моделирование вегетативной блокады.
Наблюдаемые в численном эксперименте из-
менения систолического и диастолического
АД, ЧСС и ударного объема (∆САД, ∆ДАД,
∆ЧСС и ∆УО), вызванные вегетативной бло-
кадой, были сопоставлены с эксперименталь-
ными результатами, полученными P.P. Jones
et al. [10]. Сравнительный анализ показал, что
значения ∆САД, ∆ДАД, ∆ЧСС и ∆УО, полу-
ченные в ходе моделирования, соответствуют
эффектам, наблюдаемым в эксперименте
(рис. 1). В частности, в модели удалось вос-
произвести эффект исчезновения ВРС и рез-
кого снижения АД. Причем средние значения
между модельными и экспериментальными
показателями ∆САД и ∆ДАД с точностью до
разброса значений экспериментальной вы-
борки воспроизводятся количественно, а
∆ЧСС и ∆УО – качественно. Отметим, что
дисперсия указанных показателей при моде-
лировании блокады очень мала, так как зада-
чи моделирования измерительных шумов не
ставилось. Участки модельных сигналов ВРС
и АД в состоянии вегетативной блокады по-
казаны на рисунке 2 пунктирной линией.

Моделирование артериальной гипертонии.
Сопоставление участков временных реализа-
ций ВРС и АД, зарегистрированных у паци-
ентов с АГ, с соответствующими реализация-
ми, полученными в ходе моделирования веге-
тативной регуляции ЧСС и среднего АД,
представлены на рисунке 2. Спектральные
плотности мощности данных временных реа-
лизаций представлены на рисунке 3. 

Количественное сопоставление качества
численного воспроизведения параметров ве-
гетативной регуляции при АГ, наблюдаемых
в исследованной группе пациентов с данным
заболеванием, с использованием предложен-
ной модели вегетативной регуляции ЧСС
и среднего АД выполнялось на основе расче-
та ряда спектральных показателей ВРС (LF
и HF), в соответствии с современными реко-
мендациями [11], а также с учетом средних
значений АД и ЧСС. Полученные значения
показали хорошее соответствие созданной
математической модели экспериментальным
данным (рис. 4).

Обсуждение

В настоящем исследовании рассматрива-
ются развиваемые авторским коллективом
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Рис. 1. Сопоставление экспериментальных результатов, отражающих реакцию параметров сердечно-сосудистой сис-

темы на фармакологическую вегетативную блокаду, по данным P.P. Jones et al. [10], с результатами моделирования

блокады. Представлены результаты усреднения по 26 реализациям: 

a – изменение систолического АД (мм рт. ст.); б – диастолического АД (мм рт. ст.); в – частоты сердечных сокращений (мин-1); 
г – ударного объема (мл)

а б

в

В
Р

С
, 

с

г

30

25

20

15

0

-5

-10

-15

-10

-15

-20

-25

Модель Эксперимент

Модель Эксперимент Модель Эксперимент

Модель Эксперимент

0 10 20 30

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

t, с

Рис. 2. Участки реализаций сигналов:

a – вариабельности ритма сердца (полужирная линия – ВРС реального пациента с АГ, тонкая линия – модель ВРС пациента с АГ,
пунктирная линия – модель ВРС пациента с вегетативной блокадой); б – артериального давления (тонкая линия – модель АД
пациента с АГ, пунктирная линия – модель АД пациента с вегетативной блокадой)

а

б
0 2 4 6 8 10

150

100

50

t, с

p
 (

t)
, 

м
м

 р
т.

 с
т.



Клиническая физиология сердца 207

К
л

и
н

и
че

ск
а

я 
ф

и
зи

о
л

о
ги

я 
кр

о
во

о
б

р
а

щ
е

н
и

я.
 2

0
1

7
; 

1
4

 (
4

).
  D

O
I:

 1
0

.2
4

0
2

2
/1

8
1

4
-6

9
1

0
-2

0
1

7
-1

4
-4

-2
0

2
-2

1
0

Рис. 3. Спектральные плот-

ности мощности экспери-

ментальной реализации

ВРС больного с АГ (полу-

жирная линия) и реализа-

ции предложенной нами

модели с коэффициента-

ми, соответствующими АГ

(тонкая линия). По абсцис-

се отложена частота – f,

по ординате – соответст-

вующая мощность в спек-

тре S в логарифмическом

масштабе
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Рис. 4. Индексы с оценкой ошибки среднего, усредненные по ансамблям сигналов ВРС пациентов с АГ и модели АГ
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модельные представления о внутреннем уст-
ройстве и динамике контуров вегетативной
регуляции кровообращения. При этом авторы
опирались на имеющийся в коллективе опыт
моделирования по временным рядам [15] и ис-
ходили из идеи о продуктивности специали-
зированных технологий создания моделей,
описывающих и воспроизводящих конкрет-
ные патологии и физиологические пробы [1].

За основу взята концепция, развиваемая
еще в классических работах А. Guyton [16]
и подразумевающая выбор структуры и па-
раметров уравнений, описывающих модели-
руемое явление, преимущественно на осно-
ве известных результатов физиологических
экспериментов, проводимых, как правило,
на животных in vivo и in vitro. Успешные при-
меры такого подхода представлены, напри-
мер, в работах H. Seidel, H. Herzel [2], K. Ko-
tani et al. [4], J.V. Ringwood [8], где стала воз-
можна физиологическая интерпретация ряда
параметров модели и оценка их значений
в физиологических экспериментах, что может
быть полезно для имитации конкретных эф-
фектов, патологических состояний и физио-
логических проб. Однако подобный подход
может ограничивать дальнейшее расширение
модели, так как многие элементы сердечно-
сосудистой системы в настоящее время не ис-
следованы на уровне, допускающем их опи-
сание уравнениями, сформулированными
«из первых принципов». Существенно рас-
ширить набор моделируемых элементов сер-
дечно-сосудистой системы и воспроизводи-
мых физиологических эффектов и патологий
планируется нами в дальнейшем с исполь-
зованием другой парадигмы, предусматри-
вающей создание математических моделей
сердечно-сосудистой системы с опорой на
базовые принципы бионики, кибернетики
и теории управления. Примеры успешного
построения математических моделей сердеч-
но-сосудистой системы на основе фундамен-
тальных подходов теории автоматического
управления с верификацией моделей по экс-
периментальным данным широко известны.
В нашей стране они представлены преимуще-
ственно в многочисленных исследованиях из-
вестного авторского коллектива, работающего
под руководством академика Л.А. Бокерия
и профессора В.А. Лищука [17–24]. В данных
работах учитываются гидродинамические
особенности системного кровообращения,
что является их существенным преимущест-
вом относительно описываемой нами нели-

нейной динамической модели регуляции
ЧСС и среднего АД. Предложенная нами си-
стема уравнений сфокусирована на детализа-
ции процессов вегетативной регуляции.

Есть также ряд зарубежных исследований,
посвященных имитации работы элементов
регуляции сердечно-сосудистой системы [3,
25, 26].

В серии работ М.С. Гавриловой и др.
[27–29] представлена система дифференци-
альных уравнений для стохастического
и имитационного моделирования регуляции
систолического АД в моменты стрессовых си-
туаций, а также на фоне медикаментозной те-
рапии, в том числе у пациентов с АГ. Данные
разработки основаны на анализе циркадной
динамики параметров вегетативной регуля-
ции в ходе суточного мониторирования.

Основной особенностью предложенной
нами ранее математической модели регуля-
ции среднего АД является наличие в ней кон-
тура барорефлекторной регуляции, описыва-
емого нелинейным уравнением с запаздыва-
ющей обратной связью, предложенным
J.V. Ringwood и S.C. Malpas [8] по результатам
специализированных физиологических экс-
периментов на кроликах с экстраполяцией
результатов на человека. Как показано в этой
работе, данный контур может демонстри-
ровать устойчивые незатухающие колебания
за счет принципиально нелинейной структу-
ры и наличия запаздывающих обратных свя-
зей, а не в связи с осцилляциями некоего
пейсмекера в бульбарных структурах, о чем
высказывались предположения некоторыми
авторами [30]. Ряд других динамических ком-
понентов, используемых нами при моделиро-
вании вегетативной регуляции ЧСС и АД,
были описаны K. Kotani et al. [4]. Сопряже-
ние вышеуказанных компонентов с бароре-
флекторным регуляторным контуром явля-
лось основой выполненного нами моделиро-
вания [1].

Роль барорефлекса в регуляции гемодина-
мики большого круга системы кровообраще-
ния человека изучалась в ходе численного мо-
делирования, выполненного Т.В. Матюше-
вым и др. [31], что дополнило известные
представления о механизмах местной регуля-
ции сосудистого тонуса, особенности кото-
рых в значительной мере не учитывались при
моделировании регуляторных процессов, вы-
полненном нами.

В представленном исследовании мы пока-
зали возможность имитации вегетативной
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блокады и артериальной гипертонии с помо-
щью предложенной для решения данных ча-
стных задач системы нелинейных уравнений,
построенных «из первых принципов» [1]. По-
лученные результаты можно рассматривать
как дополнение более крупных математичес-
ких моделей, предложенных в известных ра-
ботах [17–24, 27–29, 31].

Заключение

Представленная нами ранее модель вегета-
тивной регуляции среднего АД в виде нели-
нейного уравнения с запаздыванием, способ-
ного демонстрировать устойчивые автоколе-
бательные режимы за счет наличия обратных
связей, продемонстрировала свою примени-
мость для решения задач имитационного мо-
делирования различных функциональных со-
стояний. В частности, были на качественном
уровне воспроизведены характерные показа-
тели сердечно-сосудистой системы (статис-
тические и спектральные характеристики
ВРС, а также соотношение систолического
и диастолического АД) для фармакологи-
ческой вегетативной блокады у здоровых ис-
пытуемых, вызванной введением арфонада
(триметафана камсилат), и состояния повы-
шенного АД у пациентов с АГ (с учетом воз-
растной деградации барорецепторов и сниже-
ния эластичности артерий). 
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