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Целью настоящей работы было изучить изменения во временном диапазоне вариабельности сер-
дечного ритма (ВСР) на фоне изменений концентрации кортикостерона в плазме крови у крыс по-
сле хирургической травматизации перегородки носа. Было проведено моделирование септопласти-
ки у 30 половозрелых крыс-самцов линии Wistar массой 210–290 г. Проводилась запись ЭКГ с по-
следующим анализом временной области ВСР, а также забор крови на изменения концентрации
кортикостерона в плазме крови. В результате было установлено, что SDNN достоверно увеличи-
лось, по сравнению с контролем, на 2-е и 3-и сутки (p < 0.001), но снизилось на 4–5-й (p < 0.001) и
6-й дни (p < 0.01). rMSSD изменялся волнообразно с двумя неравномерными пиками на 1-й и 6-й
дни. SDNN/rMSSD, по сравнению с 1-м днем послеоперационного периода, на 2-й день увеличи-
лось и продолжило расти (p < 0.05), а на 4-й день начало снижаться (p < 0.01). Общая мощность ВСР
была низкой на всем сроке постоперационного периода (p < 0.001), кроме 3-го дня, когда она была
равна контрольным данным. Рост показателя общей мощности пришелся на 3-й день после опера-
ции (p < 0.01), после чего произошел вновь его спад. Концентрация кортикостерона в плазме крови
у крыс была достоверно выше, чем до нее (p < 0.001). Со 2-го по 4-й постоперационный день было
определено его плато. Моделирование септопластики ведет к изменениям во временном диапазоне
ВСР, увеличению концентрации кортикостерона в плазме крови у крыс с ее максимумом в момент
операции и через 24 ч, образованием “плато” со 2-го по 4-й постоперационные дни, что совпадает
с изменениями ВСР.
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ВВЕДЕНИЕ 

Наиболее распространенным хирургическим
вмешательством по поводу искривления перего-
родки носа до сих пор остается септопластика [1, 2],
которая может проводиться под местной или об-
щей анестезией [3]. Ранее на биологических мо-
делях нами было показано, что моделирование
септопластики приводит к развитию тревожно-
подобного состояния вследствие отека слизистой
оболочки полости носа, воспалительных явлений
[4] и развития дисбаланса со стороны вегетатив-
ной нервной системы (ВНС) [5], что проявляется

в изменении поведения крыс в открытом поле.
Было также показано, что при этом изменяются
показатели частотного диапазона вариабельно-
сти сердечного ритма (ВСР), которые характери-
зовали смещение ВНС в сторону симпатикото-
нии [5]. Данные физиологические явления были
подкреплены результатами морфологических ис-
следований гиппокампа у крыс. Так, после про-
вокации хирургического воспаления на перего-
родке носа увеличивается количество темных
нейронов и p53-позитивных нейронов [6, 7].

Некоторые параметры временного диапазона
ВСР также могут характеризовать ответ организ-
ма на стрессовые воздействия, описывая баланс
вегетативной нервной системы. Так, SDNN отра-
жает преимущественно степень ваготонии [8],
RMSSD также характеризует активность пара-
симпатического отдела ВНС [9], а отношение
SDNN к rMSSD может характеризовать вагосим-
патическое равновесие [10]. В настоящее время
не вполне достаточно данных, описывающих ба-
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ланс вегетативной нервной системы при помощи
параметров временного диапазона ВСР после хи-
рургической травматизации перегородки носа.

При воздействии повреждающих факторов ак-
тивируются симпатическая нервная система и ги-
поталамо-гипофизарно-надпочечниковая ось и
выделяются гормоны и цитокины, облегчающие
способность организма справляться со стрессо-
ром [11]. Изучение особенностей физиологиче-
ских стрессовых реакций на биологических объ-
ектах при моделировании хирургических вмеша-
тельств на перегородке носа обусловливается
важностью минимизации развития стрессовых
реакций и болевого синдрома у пациентов [12].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить изменения во временном диапазоне

вариабельности сердечного ритма и концентра-
ции кортикостерона в плазме крови у крыс после
хирургической травматизации перегородки носа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Хирургическая травматизация под общим

обезболиванием раствором золетила 100 была
проведена у 30 половозрелых крыс-самцов линии
Wistar массой 210–290 г (рис. 1).

Эксперименты с животными были одобрены
биоэтическим комитетом ФГАОУ ВО Первого
Московского государственного медицинского
университета им. И.М. Сеченова, протокол засе-
дания № 6 от 16.02.2021. В день операции до трав-
мы и в течение первых 6 дней после нее проводи-
ли контрольную запись ЭКГ в течение 15 мин на
исследовательском полиграфе Biopac M30-B
(California, USA). При этом крысы находились в
свободном состоянии. Записи ЭКГ обрабатывали
программе Biopack student lab 4.1. Средняя длина
обрабатываемых отрезков ЭКГ составила 115 ± 22 с.
Для анализа временного диапазона ВСР интерва-
лы ЭКГ без артефактов обрабатывали в програм-
ме Kubios HRV, откуда получали значения следу-
ющих величин: стандартное отклонение R-R-ин-
тервалов (SDNN, мс2) между нормальными
комплексами QRS, квадратный корень из суммы
квадратов разности величин последовательных
пар нормальных R-R-интервалов (rMSSD, мс2),

отношение SDNN/rMSSD и общую силу (Total
power, мс2). Для анализа плазмы крови на кон-
центрацию кортикостерона у крыс проводился
забор крови после проведения записи ЭКГ из
хвостовой вены до операции, в момент операции,
через 1–6 сут после операции. Полученную неза-
медлительно кровь центрифугировали и образцы
хранили при –20° C до момента анализа. Концен-
трацию кортикостерона в плазме (нг/мл) опреде-
ляли количественно с помощью ELISA, исполь-
зуя набор для иммуноферментного анализа кор-
тикостерона (Assay Designs Inc., Ann Arbor, Mich.,
США). Данные обрабатывались в программном
обеспечении Microsoft Exel, MATLAB, STATISTICA
12.6, JASP 0.14.0.0. При сопоставлении данных
группы до и после операции применялся крите-
рий Вилкоксона. Для каждого сравнения опреде-
лялся свой уровень значимости (р < от 0.001
до 0.05).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
По сравнению с контролем, SDNN достовер-

но увеличилось на 2-е и 3-и сутки после модели-
рования септопластики (p < 0.001), но снизилось
на 4–5-й (p < 0.001) и 6-й дни (p < 0.01). На 2–3-й
дни постоперационного периода произошло до-
стоверное снижение SDNN, по сравнению с 1-м
днем (p < 0.01). Однако на 4–6-й дни произошло
его достоверное снижение (p < 0.001), по сравне-
нию с предыдущим периодом наблюдения (рис. 2а).
RMSSD, по сравнению с контрольными данны-
ми, через сутки после операции достоверно уве-
личился (p < 0.01), но на 2–5-е (p < 0.001) и 6-е
(p < 0.01) сутки он был достоверно ниже нормы.
Динамика изменений rMSSD имела волнообраз-
ный характер с двумя неравномерными пиками
на 1-й и 6-й дни (рис. 2б) септопластики (p < 0.001).
По сравнению с 1-м днем послеоперационного
периода, на 2-й день отметился рост отношения
STDNN/rMSSD (p < 0.001). На третий день оно
также продолжило расти (p < 0.05), на 4-й день
снизилось (p < 0.01), по сравнению с предыдущи-
ми сутками, и продолжило достоверно снижать-
ся только на 6-й день после операции (p < 0.05)
(рис. 2в). Оценка общей мощности ВСР показа-
ла, что моделирование септопластики привело к
ее достоверному снижению на всем сроке посто-
перационного периода (p < 0.001), кроме 3-го дня,
когда достоверной разницы, по сравнению с кон-
тролем, выявлено не было. Рост показателя об-
щей мощности пришелся на 3-й день после опе-
рации (p < 0.01), после чего произошел вновь его
спад (p < 0.01) (рис. 2г).

При этом на 4-й день было зафиксировано его
минимальное среднее значение за весь период
наблюдения после моделирования септопласти-
ки. SDNN/rMSSD, по сравнению с дооперацион-
ными величинами, было достоверно выше на 2–

Рис. 1. Схема травматизации перегородки носа у
крыс.
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5-й дни (p < 0.001), а значимо ниже – через день
после моделирования.

Согласно критерию Вилкоксона, в момент мо-
делирования септопластики и на всем постопера-
ционном периоде концентрация кортикостерона
в плазме крови у крыс была достоверно выше, чем
до нее (p < 0.001). Максимальный уровень гормо-
на коркового вещества надпочечников был отме-
чен в момент проведения самой операции, через сут-
ки его концентрация значимо снизилась (p < 0.001), а
со 2-го по 4-й постоперационный день было
определено его плато (рис. 3). Но с 5-го дня кон-
центрация кортикостерона в плазме крови у крыс
продолжила снижаться (p < 0.01).

ОБСУЖДЕНИЕ

Считается, что SDNN является мерой общей
мощности ВСР и чувствителен как к симпатиче-
ской, так и к парасимпатической импульсации,
однако, он в большей степени отражает парасим-
патический тонус [8]. Низкая общая ВСР, опре-

Рис. 2. Изменения ВСР после моделирования септопластики во временном спектре: а –стандартное отклонение R-R-
интервалов (SDNN) между нормальными комплексами QRS; б – rMSSD (квадратный корень из суммы квадратов раз-
ности величин последовательных пар нормальных R-R-интервалов); в – отношение SDNN/rMSSD; г – общая мощ-
ность. Примечание: * – достоверное различие между дооперационными данными (контроль) и данными после опера-
ции при p < 0.001; • – достоверное различие между дооперационными данными (контроль) и данными после опера-
ции при p < 0.01; � – достоверное различие между сроками наблюдения после операции при p < 0.001; ○ – достоверное
различие между сроками наблюдения после операции при p < 0.01; ◊ – достоверное различие между сроками наблю-
дения после операции при p < 0.05.
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моделирования септопластики. Примечание: * – до-
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ными (контроль) и данными после операции при
p < 0.001; � – достоверное различие между сроками
наблюдения после операции при p < 0.001;  – досто-
верное различие между сроками наблюдения после
операции при p < 0.01
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деляемая низкими значениями SDNN, отражает
снижение парасимпатической и/или повышение
симпатической активности [13]. Так, ранее было
показано, что повышение значений SDNN соот-
ветствовало высокой активности блуждающего
нерва [14].

RMSSD характеризует активность парасимпа-
тического отдела ВНС [9]. В нашем исследовании
наибольшие значения rMSSD наблюдались через
1 сут после операции, что можно объяснить нару-
шением нормальных адаптивных процессов, так
как в условиях стресса в нормальных превалирует
тонус симпатической нервной системы наряду с
активацией гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-
никовой оси [11]. Данные результаты согласуются
с падением общей мощности ВСР в первые два
дня после операции, что также может свидетель-
ствовать о срыве адаптивных реакций в ответ на
повреждение перегородки носа и последующей
сенсорной депривации периферического отдела
обонятельного анализатора [4].

Отношение SDNN к rMSSD может характери-
зовать вагосимпатическое равновесие [10]. Так,
более высокий SDNN/rMSSD, к примеру при
фибромиалгии, по сравнению со здоровыми
людьми, характеризует сдвиг баланса ВНС в сто-
рону симпатического компонента, что согласует-
ся с другими исследованиями [15]. Снижение
SDNN/rMSSD подтверждает мысль о том, что в
первые сутки после моделирования септопласти-
ки у крыс развиваются реакции дизадаптации,
которые проявляются повышением активности
парасимпатической нервной системы на фоне
роста кортикостерона, а также снижением актив-
ности крыс в открытом поле [5], а в последующий
постоперационный период ответная реакция ор-
ганизма на хирургический стресс характеризуется
повышением активности симпатической нерв-
ной системы с ростом общей мощности в период
2–4 сут, с пиком на третий день, что совпадает с
максимальными изменениями цитоархитектони-
ки пирамидного слоя гиппокампа практически во
всех его субполях [6, 7], а также с формированием
“плато” на графике концентрации кортикостеро-
на (рис. 3).

В настоящем исследовании увеличение rMSSD
и снижение SDNN/rMSSD не соответствовали
изменениям SDNN как показателя тонуса пара-
симпатической нервной системы. Показанные
изменения SDNN отражали влияние в том числе
и симпатикотонии. Так, снижение уровня SDNN
и снижение концентрации кортикостерона в кро-
ви у крыс в первый день после операции свиде-
тельствовали о снижении тонуса симпатического
отдела ВНС [16], первый пик которого, судя по
данным кортикостерона, пришелся на день опе-
рации, повышение SDNN на 2–3-й дни и сниже-
ние уровня кортикостерона с формированием

“плато” могли соответствовать второй волне ак-
тивации симпатической нервной и симпато-адре-
наловой систем [17], что подтверждается снижени-
ем мощности rMSSD и ростом SDNN/rMSSD в
этот период.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Концентрация кортикостерона в плазме кро-

ви, SDNN/rMSSD и общая мощность ВСР наи-
более точно характеризуют развивающиеся от-
ветные реакции организма в условиях травмати-
зации перегородки носа у крыс и могут служить
индикаторами хирургического стресса. В то вре-
мя как SDNN не может являться надежным кри-
терием ваготонии в тех же условиях. Таким обра-
зом, хирургическая травматизация в челюстно-
лицевой области у крыс приводит к развитию ди-
задаптивных процессов в первые сутки с последу-
ющей нормализацией адаптивно-приспособи-
тельных процессов в период со второго по четвер-
тый постоперационные дни.
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CHANGES IN THE TIME-DOMAIN OF HEART RATE VARIABILITY 
AND CORTICOSTERONE AFTER SURGICAL TRAUMA 

TO THE NASAL SEPTUM IN RATS

I. V. Kastyroa, #, V. I. Popadyuka, Academician of the RAS I. V. Reshetovb, M. G. Kostyaevaa,
S. G. Dragunovaa, T. F. Kosyrevaa, G. V. Khamidulina, and P. E. Shmaevskya

a Peoples’ Friendship University of Russia (RUDN University), Moscow, Russian Federation
b I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russian Federation

#e-mail: ikastyro@gmail.com

The aim of the work was to study changes in the time range of heart rate variability (HRV) against the back-
ground of changes in the concentration of corticosterone in blood plasma in rats after surgical trauma to the
nasal septum. A septoplasty was simulated in 30 mature male Wistar rats weighing 210–290 g. An ECG was
recorded with subsequent analysis of the time domain of HRV, as well as blood sampling for changes in the
concentration of corticosterone in the blood plasma. As a result, SDNN significantly increased in compari-
son with the control on days 2 and 3 (p < 0.001), but decreased on days 4–5 (p < 0.001) and 6 days (p < 0.01).
rMSSD changed in waves with two irregular peaks on days 1 and 6. SDNN / rMSSD, in comparison with the
1st day of the postoperative period, increased on the 2nd day and continued to grow (p < 0.05), and on the
4th day it began to decrease (p < 0.01). The total power of HRV was low throughout the postoperative period
(p < 0.001), except for the 3rd day, when it was equal to the control data. The increase in the total power in-
dicator fell on the 3rd day after the operation (p < 0.01), after which its decline occurred again. The concen-
tration of corticosterone in the blood plasma in rats was significantly higher than before (p < 0.001). From the
2nd to the 4th postoperative day, its plateau was determined. Simulation of septoplasty leads to changes in the
time range of HRV, an increase in the concentration of corticosterone in the blood plasma in rats with its
maximum at the time of surgery and after 24 hours, the formation of a “plateau” from the 2nd to the 4th post-
operative days, which coincides with changes of HRV.

Keywords: septoplasty, heart rate variability, corticosterone, stress
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