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Аннотация. В исследованиях последних лет показана важная роль комбинированного применения анти-

аритмических средств с негормональными препаратами у женщин с пароксизмами фибрилляции предсердий 

и вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы. Цель: изучить гуморальные и вазомоторные 

нарушения у женщин с пароксизмами фибрилляции предсердий после хирургической менопаузы и оценить эф-

фективность антиаритмической и негормональной терапии. Материал и методы. Обследованы 38 здоровых 

женщин в возрасте от 32 до 53 лет (1-я группа) и 46 женщин с пароксизмами фибрилляции предсердий в возрасте 

от 36 до 57 лет с тяжелыми вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы (2-я группа). Методы 

исследования включали суточное мониторирование электрокардиограммы, оценку концентрации женских поло-

вых гормонов, оценку тяжести вазомоторных симптомов по шкале Грина. Результаты исследования. По ре-

зультатам регрессионного анализа установлено, что частота пароксизмов фибрилляции предсердий зависит от 

частоты приливов (β = –0,3387, p = 0,00009), их продолжительности (β = 0,2894, p = 0,00007) и процента тяжелых 

приливов (β = 1,0301, p < 0,001). На длительность пароксизмов фибрилляции предсердий влияет продолжитель-

ность приливов (β=0,20347, p = 0,0019) и процент тяжелых приливов (β = 0,70824, p < 0,001). Частота желудоч-

ковых сокращений при пароксизме фибрилляции предсердий зависит от частоты приливов  

(β = 0,43395, p < 0,001) и продолжительности приливов (β = 0,65372, p < 0,001). По результатам ROC – анализа 

установлены пороговые значения частоты приливов и процента тяжелых приливов, вызывающих увеличение ко-

личества и продолжительности пароксизмов фибрилляции предсердий у женщин с вазомоторными симптомами 

после хирургической менопаузы. Выводы. Выявлена связь фибрилляции предсердий у женщин после хирурги-

ческой менопаузы с половыми гормонами и вазомоторными симптомами. Установлена высокая эффективность 

комбинации Метопролола с Пропафеноном в сочетании с негормональной терапией. 
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Abstract. Recent studies have shown the important role of combined use of antiarrhythmic agents with non-

hormonal therapy in women with paroxysms of atrial fibrillation with vasomotor symptoms after surgical menopause. 

The purpose of the article is to study humoral and vasomotor disorders in women with paroxysms of atrial fibrillation 
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after surgical menopause and to evaluate the effectiveness of antiarrhythmic and non-hormonal therapy. Materials and 

methods. The study included 38 healthy women aged 32 to 53 years (Group 1) and 46 women with paroxysms of atrial 

fibrillation aged 36 to 56 years with severe vasomotor symptoms after surgical menopause (Group 2). The research 

methods included daily electrocardiogram monitoring, assessment of the concentration of female sex hormones, 

assessment of the severity of vasomotor symptoms using the Greene scale. Results. It was found that the frequency of 

atrial fibrillation paroxysms depends on the frequency of hot flashes (β = –0,3387, p = 0,00009), their duration 

(β = 0,2894, p = 0,00007) and the percentage of severe hot flashes (β = 1,0301, p < 0,001). The duration of atrial 

fibrillation paroxysms is affected by the duration of hot flashes (β = 0,20347, p=0,0019) and the percentage of severe hot 

flashes (β = 0,70824, p < 0,001). It was found that the ventricular rate during atrial fibrillation paroxysms depends on the 

frequency of hot flashes (β = 0,43395, p < 0,001) and the duration of hot flashes (β = 0,65372, p<0,001). Based on the 

results of ROC-analysis, threshold values for the frequency of hot flashes and the percentage of severe hot flashes are 

established that cause an increase in the number and duration of atrial fibrillation paroxysms in women with vasomotor 

symptoms after surgical menopause. Conclusion. A relationship was found between atrial fibrillation in women after 

surgical menopause and sex hormones and vasomotor symptoms. A high efficiency of a combination of metoprolol with 

propafenone in combination with non-hormonal therapy is established.  

Key words: atrial fibrillation, surgical menopause, vasomotor symptoms, metoprolol, propafenone and non-

hormonal therapy 
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Введение. Национальная стратегия действий в интересах женщин, рассмотренная Правитель-

ством Российской Федерации и отраженная в распоряжении № 4356-р от 29.12.2022 г., определяет ос-

новные направления государственной политики, направленные на развитие программ профилактики и 

раннего выявления заболеваний, развитие и повышение приверженности здоровому образу жизни на 

всех этапах жизни женщины, повышение качества жизни женщин и развитие программ активного дол-

голетия [1]. В связи с этим здоровье женщин, столкнувшихся с проявлениями климактерического син-

дрома, заслуживает особого междисциплинарного внимания. Наряду с органическими заболеваниями 

сердца, являющимися этиологическими факторами фибрилляции предсердий (ФП), существенная роль 

в возникновении аритмии принадлежит экстракардиальным причинам, в частности, заболеваниям и 

нарушениям функции женских половых гормонов [2, 3]. Это обусловлено непосредственный влиянием 

как на миокард женских половых гормонов, так и на нейроэндокринные и сосудистые механизмы [4, 5]. 

В результате гормонального дефицита и нарушения регуляторных механизмов во время менопаузы в 

миокарде предсердий возникают значительные электрофизиологические и морфологические изменения, 

поддерживающие дисперсию рефрактерных периодов и ФП [6, 7]. 

В последние годы все чаще появляются работы, свидетельствующие об учащении вазомоторных 

нарушений и пароксизмов ФП (ПФП) при климактерическом синдроме. Позднее было установлено, 

что гормональная терапия вазомоторных нарушений при климактерическом синдроме имеет серьезные 

побочные проявления [8–10]. Однако мы не нашли работ, в которых изучалось бы течение пароксизмов 

ФП на фоне вазомоторных нарушений после хирургической менопаузы. Только в единичных работах 

имеются указания о целесообразности предупреждения вазомоторных нарушений и ПФП после хирур-

гической менопаузы совместным применением негормональных средств с антиаритмическими сред-

ствами [11, 12]. 

Цель: изучить гуморальные и вазомоторные нарушения у женщин с пароксизмами фибрилляции 

предсердий после хирургической менопаузы и оценить эффективность антиаритмической и негормо-

нальной терапии. 

Материалы и методы. Одноцентровое открытое проспективное клиническое исследование про-

водилось на кафедре «Внутренние болезни» Медицинского института федерального государственного 

бюджетного образовательного учреждения высшего образования «Пензенский государственный уни-

верситет». В исследование включены 84 женщины, которые были разделены на две группы. 1-я группа 

(контрольная) состояла из 38 здоровых женщин в возрасте от 32 до 53 лет (средний возраст 39,6±2,3). 

Во 2-ю группу объединены 46 женщин с пароксизмами ФП в возрасте от 36 до 57 лет (средний возраст 

42,7±1,8) с тяжелыми вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы. Хирургическая 

менопауза в зависимости от оперативного вмешательства у 15 женщин была проведена в виде двусто-

ронней овариэктомии, у 31 – гистерэктомии в сочетании с двусторонней овариэктомией. Критериями 

невключения в исследование явились другие формы ФП: ФП, связанные с клапанной, тиреоидной или 

иной патологией, отказ пациенток от участия в исследовании.  
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Среди больных с ПФП у 24 выраженность симптомов соответствовала ERHA II (52,2 %), у 16 

(34,8 %) – EHRA IIa и у 6 – EHRA IIb (13,0 %). Осложнениями ФП были ухудшения качества жизни 

у 5 (11,0 %), снижение толерантности к физической нагрузке у 8 (17,4 %), когнитивные дисфункции 

у 9 (19,6 %) пациенток с ФП. У 14 женщин (30,4 %) аритмия протекала бессимптомно. Сопутствующие 

заболевания встречались у 11 женщин: у 6 (13,0 %) – транзиторная гипертензия, у 4 (8,7 %) – наруше-

ние толерантности к глюкозе, у 1 (2,2 %) – хронический холецистит. 

Всем пациенткам наряду с обычным клинико-лабораторным обследованием проводилось суточ-

ное мониторирование электрокардиограммы (ЭКГ), ультразвуковое исследование (УЗИ) сердца, 

оценка уровня международного нормализованного отношения (МНО) и женских половых гормонов, 

анкетирование по шкале SAMe-TT2R2 и Грина. 

Суточное мониторирование ЭКГ проводили на аппарате «Астрокард» (ЗАО «Медтек», Россия). 

Изучали наиболее значимые количественные показатели аритмии: количество и частоту пароксизмов 

ФП, а также частоту желудочковых сокращений (ЧЖС) во время аритмии. В результате наблюдения 

за вазомоторной симптоматикой и пароксизмами ФП была выработана тактика медицинских меропри-

ятий. Больные в дневниковых записях сопоставляли частоту, продолжительность и интенсивность при-

ливов с частотой, длительностью и ЧЖС пароксизмов ФП. В 56,7 % случаев тяжелая вазомоторная 

симптоматика сопровождалось устойчивыми пароксизмами ФП.  

УЗИ сердца проводили на аппарате Рускан-65 (НПО «Сканер», Россия) при синусовом ритме. 

Анализировали состояние стенок аорты на уровне клапанов и в восходящем отделе. Оценивали конеч-

ный систолический и конечный диастолический объемы (КСО, КДО) левого желудочка и их индексы, 

фракцию выброса (ФВ), сердечный и ударный индексы (УИ, СИ), переднезадний размер левого пред-

сердия (ЛП), отношение объема левого предсердия к площади поверхности тела (индекс ЛП) и пред-

сердно-желудочковое отношение (ПЖО), вычисляемое путем деления размера ЛП на конечный диа-

столический размер левого желудочка.  

Важно отметить, что ультразвуковые показатели у всех женщин были в пределах нормы, из-за 

невключения в исследование женщин с ишемической болезнью сердца (ИБС), гипертонической болез-

нью, кардиомиопатией, клапанными поражениями, активным воспалительным процессом в миокарде, 

выраженной недостаточностью кровообращения.  

Из 46 женщин 2-й группы у 24 (52,2 %) были признаки атеросклеротического уплотнения аорты. 

У женщин 2-й группы средняя величина КДО составила 91,8+2,9 мл, индекса КДО – 59,6 ± 1,7 мл/м2,  

КСО – 38,7 ± 1,9 мл, индекса КСО – 21,7 ± 1,6 мл/м2, размер ЛП – 29,1 ± 0,8 мм, индекс ЛП –  

18,1 ± 0,8 мм/м2, ПЖО – 0,55 ± 0,018, ФВ – 67,2 ± 1,9 %. Учитывая нормальные исходные УЗ-показа-

тели, их динамику на фоне терапии Метопрололом, Пропанормом и Бета-аланином не изучали.  

Пробы крови для определения концентрации эстрадиола, лютеинизирующего гормона (ЛГ), фол-

ликулостимулирующего гормона (ФСГ), отношения ЛГ/ФСГ, глобулина, связывающего полового гор-

мона (ГСПГ), ингибина В брали до и после хирургической менопаузы на фоне проводимого лечения 

комбинацией негормональных средств (НГС) с Метопрололом, НГС с Метопрололом и Пропафено-

ном. Уровень половых гормонов в крови определяли с помощью электрохемилюминесцентного имму-

ноанализа (Cobas 8000, Roche Diagnostics, Швейцария). У женщин 1-й группы уровень половых гормо-

нов определяли однократно.  

Динамику вазомоторных симптомов после хирургической менопаузы оценивали по шкале Грина 

[13]. По результатам анкетирования 9 (19,6 %) женщин 2-й группы набрали от 35 до 58, а 37  

(80,4 %) – свыше 59 баллов. 

Метопролол («Метопролол», «Озон Фармацевтика», Россия) назначали в дозе 25–50 мг/сут 

под контролем ЭКГ и АД, Пропафенон («Пропанорм», «ПРО.МЕД.ЦС», Чехия) в дозе 150–450 мг/сут. Ан-

тиаритмическую эффективность Метопролола и комбинации Метопролола с Пропафеноном оцени-

вали по данным ХМЭКГ и дневниковых записей больных. Проводимая антиаритмическая терапия счи-

талась эффективной при прекращении частоты пароксизмов ФП на 70,0 % и более.  

Негормональная терапия вазомоторных симптомов климактерического синдрома проводилась 

Бета-аланином («Клималанин», «РУСФИК», Франция) после консультации с врачом акушером-гине-

кологом. Доза корректировалась в зависимости от выраженности вазомоторных симптомов. При симп-

томах средней степени тяжести (n = 9) бета-аланин применялся однократно в дозировке 400 мг, при 

тяжелых симптомах (n = 37) 400 мг двукратно в день.  

Антикоагулянтная терапия проводилась при CHA2DS2-VASc ≥2. 

Результаты исследования были подвергнуты математической обработке в программе Statistica 

13.3 («StatSoft», США). Тип распределения оценивали с помощью W-критерия Шапиро – Уилка. 
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В зависимости от результатов данные представлены в виде M ± m, где M – среднее арифметическое, m 

– среднее квадратичное отклонение, при распределении количественных показателей, отличных от 

нормального, данные выражались (Me) и 25, 75 процентилями (Me [Q1; Q3]). 

При расчете статистической значимости в двух связанных группах использовали t-критерий Сть-

юдента, а в двух несвязанных группах – критерий Манна – Уитни. Для расчета независимых предик-

торов рецидивирования ФП использовали многофакторный анализ. Для оценки влияния показателей 

использовали ROC – анализ с площадью под кривой. Пороговые значения для количественных пре-

дикторов устанавливали на основе ROC-анализа при оптимальном соотношении чувствительности и 

специфичности. Различия считались достоверными при р < 0,05. 

Проведение исследования одобрено локальным этическим комитетом при Пензенском государ-

ственном университете (протокол № 6 от 30.03.2018 г. и протокол № 10 от 28.06.2024 г.). Все участники 

исследования добровольно подписали форму информированного согласия до включения в исследова-

ние. 

Результаты и обсуждение. Уровни половых гормонов у женщин 1-й и 2-й группы представлены 

в таблице 1. 
 

Таблица 1. Показатели половых гормонов исследуемых группах 

Table 1. Sex hormone levels in the study groups 

Показатели 
1-я группа, 

n = 38 

2-я группа, n = 46 2-я группа на фоне лечения, n = 46 

до хирургической 

менопаузы  
после хирургиче-

ской менопаузы 
Бета-аланин 

Бета-аланин+ 

метопролол 

Бета-аланин +  

метопролол + 

пропафенон 

Эстрадиол, 

пг/мл 

138  

[105,5; 

182,0] 

186,0  

[140,5; 254,5] 

p1–2 = 0,001 

42,5  

[18,5; 61,5] 

p2–3 < 0,001 

43,4 

[22,0; 65,6] 

p2–4 < 0,001 

37,0  

[22,5; 47,4] 

p2–5 < 0,001 

34,0  

[23,0; 51,3] 

p2–6 < 0,001 

ЛГ, мМЕ/л 
4,4  

[3,3; 5,7] 

3,0  

[2,1; 3,5] 

p1–2 < 0,001 

68,5  

[49,0; 97,0] 

p2–3 < 0,001 

71,0  

[44,5; 81,0] 

p2–4 < 0,001 

62,0  

[24,0; 82,5] 

p2–5 < 0,001 

46,0  

[30,0; 64,0] 

p2–6 < 0,001 

ФСГ, мМЕ/л 
2,9  

[1,8; 3,3] 

4,0  

[3,1; 6,4] 

p1–2 < 0,001 

98,5  

[60,1; 140,0] 

p2–3 < 0,001 

86,0  

[55,0; 116,2] 

p2–4 < 0,001 

80,0  

[54,2; 122,5] 

p2–5 < 0,001 

96,0  

[53,5; 125,0] 

p2–6 < 0,001 

ЛГ/ФСГ 
1,6  

[1,3; 1,9] 

2,1  

[1,8; 2,6] 

p1–2 = 0,012 

0,56  

[0,52; 0,62] 

p1–2 = 0,012 

0,54  

[0,50; 0,60] 

p2–4 < 0,001 

0,52  

[0,49; 0,58] 

p2–5 < 0,001 

0,5  

[0,47; 0,53] 

p2–6 < 0,001 

ГСПГ, 

нмоль/л 

89,8  

[63,7; 111,8] 

125,0  

[58,0; 140,5] 

p1–2 = 0,017 

16,5  

[12,5; 22,0] 

p2–3 < 0,001 

18,5  

[10,0; 25,5] 

p2–4 < 0,001 

16,1  

[9,0; 21,5] 

p2–5 < 0,001 

16,0  

[10,5; 20,0] 

p2–6 < 0,001 

Ингибин B, 

пг/мл 

138,4  

[104,5; 

182,0] 

206,5  

[145,0; 267,5] 

p1–2 < 0,001 

8,5  

[4,5; 13,0] 

p2–3 < 0,001 

8,7  

[4,6; 14,5] 

p2–4 < 0,001 

8,0  

[4,5; 12,0] 

p2–5 < 0,001 

8,7  

[5,5; 12,5] 

p2–6 < 0,001 

Примечание: ЛГ – лютеинизирующий гормон; ФСГ – фолликулостимулирующий гормон; ЛГ/ФСГ – отношение 

уровня лютеинизирующего гормона к уровню фолликулостимулирующего гормона; ГСПГ – глобулин, связывающий половые 

гормоны; НГТ – негормональная терапия; p – уровень статистической значимости в группах; р1–2 между 1-й группой и 

2-й до хирургической менопаузы; р2–3 между пациентками 2-й группы до и после хирургической менопаузы; р2–4 – между 

пациентками до хирургической менопаузы и получающими НГТ; р2–5 – между пациентками до хирургической менопаузы 

и получающими НГТ + метопролол; р2–6 – между пациентками до хирургической менопаузы и получающими НГТ + мето-

пролол + пропафенон. 

Note: LH – luteinizing hormone; FSH – follicle-stimulating hormone; LH/FSH – luteinizing hormone to follicle-stimulating 

hormone ratio; SHBG – sex hormone-binding globulin; NHT – non-hormonal therapy; p – statistical significance level in groups; 

p1–2 between group 1 and group 2 before surgical menopause; p2–3 between group 2 patients before and after surgical menopause; 

p2–4 – between patients before surgical menopause and those receiving NHT; p2–5 – between patients before surgical menopause 

and those receiving NHT + metoprolol; p2–6 – between patients before surgical menopause and those receiving NHT + metoprolol 

+ Propafenone. 

 

Сопоставление уровня половых гормонов (табл. 1) показало, что у женщин второй группы до 

хирургической менопаузы, по сравнению с первой группой, уровень эстрадиола (p1–2 = 0,001), ФСГ (p1–

2 < 0,001), ингибина В (p1–2 < 0,001) был достоверно выше. 
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Многие исследователи указывают на влияние структурных нарушений в женских половых орга-
нах и ФП на уровень и активность женских половых гормонов [14, 15]. Полученные нами данные 
в табл. 1 подтверждают данное предположение. В то же время мнение ряда других авторов о значении 
этих влияний не столь однозначно [16, 17].  

Анализ уровня половых гормонов у женщин 2-й группы до и после хирургической менопаузы 
(табл. 1) выявил статистически значимое снижения уровня эстрадиола (p2–3 < 0,001), ГСПГ  
(p2–3 < 0,001), ингибина В (p2–3 < 0,001), а также увеличение уровня ЛГ (p2–3 < 0,001) и ФСГ  
(p2–3 < 0,001).  

Также обращало на себя внимание отсутствие влияния антиаритмической и негормональной те-
рапии на уровень половых гормонов у женщин. 

В ряде исследований показано, что у женщин с ФП возникший эстрогеновый дефицит после хи-
рургической менопаузы необходимо компенсировать гормональной заместительной терапией [18, 19]. 
В то же время результаты последних многоцентровых исследований показали возникновение серьез-
ных негативных последствий заместительной гормональной терапии у больных с ФП после хирурги-
ческой менопаузы [20, 21]. 

В таблице 2 представлено влияние хирургической менопаузы на вазомоторные симптомы, тече-
ние пароксизмов ФП и эффективность проводимой терапии.   

 

Таблица 2. Динамика вазомоторных симптомов и течения пароксизмов фибрилляции предсердий  

у женщин второй 2-й группы до, после хирургической менопаузы и на фоне терапии 

Table 2. Dynamic of vasomotor symptoms and atrial fibrillation in women  

of the 2nd group before and after surgical menopause and during therapy 

Показатели 

2-я группа, n = 46 2-я группа на фоне лечения, n = 46 

до хирургической 

менопаузы  
после хирургиче-

ской менопаузы 
Бета-аланин 

Бета-аланин+ 

метопролол 

Бета-аланин +  

метопролол + 

пропафенон 

Частота приливов, 

сут 

12,0  

[5,5; 16,0] 

19,0  

[10,0; 28,0] 

p1–2<0,001 

6,0  

[4,0; 8,0] 

p1–3<0,001 

4,0  

[3,0; 5,5] 

p1–4<0,001 

2,5  

[2,0; 3,0] 

p1–5<0,001 

Длительность 

приливов, с 

17,0  

[14,5; 19,5] 

38,5  

[32,0; 41,0] 

p1–2<0,001 

7,0  

[6,5; 8,0] 

p1–3<0,001 

5,0  

[4,0; 6,0] 

p1–4<0,001 

3,0  

[2,0; 4,0] 

p1–5<0,001 

Интенсивность 

приливов 
+++ +++ ++ ++ + 

Тяжелые приливы, % 
26,0  

[16,0; 30,5] 

60,0  

[30,5; 78,0] 

p1–2 < 0,001 

11,0  

[8,0; 12,0] 

p1–3 < 0,001 

7,0  

[6,0; 8,0] 

p1–4 < 0,001 

3,0  

[2,0; 4,0] 

p1–5 < 0,001 

Число ПФП, в год 
25,0  

[18,0; 27,0] 

43,0  

[25,5; 58,0] 

p1–2 < 0,001 

27,0  

[19,0; 30,5] 

p1–3 = 0,397 

15,5  

[13,5; 18,0] 

p1–4 = 0,001 

7,0  

[6,0; 8,0] 

p1–5 < 0,001 

Длительность ПФП, 

мин 

26,0  

[19,5; 29,0] 

36,0  

[25,5; 41,5] 

p1–2 = 0,01 

28,5 

[21,5; 33,0] 

p1–3 = 0,389 

12,0 

[9,0; 14,0] 

p1–4 < 0,001 

9,0 

[5,5; 10,0] 

p1–5 < 0,001 

ЧЖС при ПФП, 

уд/мин 

121,5  

[106,5; 132,5] 

128,5 

[116,5; 142,5] 

p1–2 = 0,119 

118,0 

[101,5; 136,0] 

p1–3 = 0,851 

100,5 

[92,0; 112,0] 

p1–4 = 0,004 

94,0 

[80,0; 103,5] 

p1–5 < 0,001 

Примечание: ПФП – пароксизмы фибрилляции предсердий; ЧЖС – частота желудочковых сокращений; НГТ – не-

гормональная терапия; p – уровень статистической значимости в группах; р1–2 между 1-й группой и 2-й до хирургической 

менопаузы; р2–3 между пациентками 2-й группы до и после хирургической менопаузы; р2–4 – между пациентками до 

хирургической менопаузы и получающими НГТ; р2–5 – между пациентками до хирургической менопаузы и получающими 

НГТ + метопролол; р2–6 – между пациентками до хирургической менопаузы и получающими НГТ + метопролол + про-

пафенон. 

Note: AFP – atrial fibrillation paroxysms; VR – ventricular rate; NHT – non-hormonal therapy; p – level of statistical 

significance in groups; p1–2 between group 1 and group 2 before surgical menopause; p2–3 between patients in group 2 before and 

after surgical menopause; p2–4 – between patients before surgical menopause and receiving NHT; p2–5 – between patients before 

surgical menopause and receiving NHT + metoprolol; p2–6 – between patients before surgical menopause and receiving NHT + 

metoprolol + Propafenone. 
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Приведенные данные (табл. 2) свидетельствуют о тесной связи вазомоторных симптомов и па-

роксизмов ФП с уровнем половых гормонов у женщин (табл. 1). 

У женщин 2-й группы после хирургической менопаузы выявлено увеличение частоты приливов 

на 43,3 % (p < 0,001), длительности приливов на 52,5 % (p < 0,001). При анализе интенсивности прили-

вов установлено увеличение процента тяжелых приливов с 21,7 до 54,3 %. Аналогичная динамика от-

мечена и с пароксизмами ФП. Частота пароксизмов ФП увеличилась на 47,3 % (p < 0,001), длитель-

ность аритмии – на 26,3 % (p < 0,001) и ЧЖС при пароксизмах ФП – на 8,2 % (p > 0,05). 

В таблица 3 приведены данные многофакторного регрессионного анализа числа пароксизмов ФП 

с частотой, длительностью и интенсивностью приливов у женщин с вазомоторными симптомами после 

хирургической менопаузы. 

 
Таблица 3. Результаты множественной регрессии числа пароксизмов фибрилляции предсердий 

с частотой, длительностью и интенсивностью приливов у исследуемых женщин 

Table 3. Results of multiple regression of number of atrial fibrillation paroxysms with frequency,  

duration and intensity of hot flashes in women 

Показатель ß B t p 

Зависимая переменная – Число ПФП – 

Коэффициент множественной  

корреляции (R ) 
– 0,989 – – 

Коэффициент детерминации (R2) – 0,977 – – 

Значение критерия Фишера (F) – 442,3 p < 0,001  

Частота приливов, сут 0,3092 0,4839 5,83 

< 0,001 Длительность приливов, с 0,2905 0,4483 5,30 

Процент тяжелых приливов 0,9893 0,8051 14,23 

Примечание: R – коэффициент множественной корреляции; R2 – коэффициент детерминации; 

F – значение критерия Фишера; ß – коэффициент наклона (ß-коэффициент); b – коэффициент регресcии; 

t – t-статистика; p – значение достоверности; ПФП – пароксизмы фибрилляции предсердий. 

Note: R – multiple correlation coefficient; R2 – coefficient of determination; F – Fisher criterion value; 

ß – slope coefficient (ß is the coefficient); b – regression coefficient; t – t-statistics; p – p-value; AFP – atrial 

fibrillation paroxysms. 

 

Как видно из таблицы 3, частота, продолжительность и интенсивность приливов оказывает вли-

яние на частоту пароксизмов ФП. Коэффициент корреляции (R) для числа ПФП составил 0,989, что 

указывает на зависимость пароксизмов ФП от тяжести приливов.  

Коэффициент детерминации (R2) для числа ПФП составил 0,977, значит переменные пароксиз-

мов ФП можно объяснить показателями приливов. 

Критерий Фишера F равнялся 442,3 (р < 0,001), что для частоты пароксизма ФП свидетельствует 

об адекватности указанной регрессионной модели.  

Для сравнительной оценки воздействия каждого компонента приливов использовали стандарти-

зированный коэффициент регрессии – β-коэффициент (табл. 3), по значениям которого оценивали 

вклад каждого показателя приливов на частоту пароксизма ФП.  

Выявлено, что наибольшее значение для увеличения частоты пароксизмов ФП имеют частота 

приливов (β = 0,3092, p < 0,001), длительность приливов (β = 0,2905, p < 0,001) и процент тяжелых 

приливов (β = 0,0301, p < 0,001). 

В таблице 4 приведены данные многофакторного регрессионного анализа продолжительности 

пароксизмов ФП с частотой, длительностью и интенсивностью приливов у женщин с вазомоторными 

симптомами после хирургической менопаузы. 

Как видно из таблицы 4, частота, продолжительность и интенсивность приливов оказывают вли-

яние на продолжительность пароксизма ФП. Коэффициент корреляции (R) для длительности ПФП ра-

вен 0,990, что указывает на зависимость пароксизмов ФП от тяжести приливов.  

Коэффициент детерминации (R2) для длительности ПФП равен 0,979 и показывает, что перемен-

ные пароксизмов ФП можно объяснить показателями приливов. 

Критерий Фишера F равен 482,8 (р < 0,001) для длительности пароксизма ФП, что свидетель-

ствует об адекватности указанной регрессионной модели.  

Для сравнительной оценки воздействия каждого компонента приливов использовали стандарти-

зированный коэффициент регрессии – β-коэффициент (табл. 4), по значениям которого оценивали 

вклад каждого показателя приливов на длительность пароксизма ФП.  
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Таблица 4. Результаты множественной регрессии продолжительности пароксизмов  

фибрилляции предсердий с частотой, длительностью и интенсивностью приливов  

у женщин с вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы 

Table 4. Results of multiple regression of duration of atrial fibrillation paroxysms with frequency,  

duration and intensity of hot flashes in women 

Показатель ß B t p 

Зависимая переменная Продолжительность ПФП 

Коэффициент множественной  

корреляции (R) 
– 0,990 – – 

Коэффициент детерминации (R2) – 0,979 – – 

Значение критерия Фишера (F) – 482,8 p < 0,001 – 

Частота приливов, сут 0,10175 0,1646 1,4 p = 0,1622 

Длительность приливов, с 0,20347 0,3246 3,4 p = 0,0019 

Процент тяжелых приливов 0,70824 0,5957 8,4 p < 0,001 

Примечание: R – коэффициент множественной корреляции; R2 – коэффициент детерминации; 

F – значение критерия Фишера; ß – коэффициент наклона (ß-коэффициент); b – коэффициент регресcии; 

t – t-статистика, p – значение достоверности; ПФП – пароксизмы фибрилляции предсердий. 

Note: R – multiple correlation coefficient; R2 – coefficient of determination; F – Fisher criterion value; 

ß – slope coefficient (ß is the coefficient); b – regression coefficient; t – t-statistics; p – p-value; AFP – atrial fibrillation 

paroxysms. 

 

Выявлено, что на длительность пароксизма ФП оказывают влияние продолжительность прили-

вов (β = 0,20347, p = 0,0019) и процент тяжелых приливов (β = 0,70824, p < 0,001). 

В таблице 5 приведены данные многофакторного регрессионного анализа ЧЖС при пароксизмах 

ФП с частотой, длительностью и интенсивностью приливов у женщин с вазомоторными симптомами 

после хирургической менопаузы. 

 
Таблица 5. Результаты множественной регрессии частоты желудочковых сокращений  

при пароксизме фибрилляции предсердий с частотой, длительностью и интенсивностью приливов  

у женщин с вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы 

Table 5. Results of multiple regression of ventricular rate in atrial fibrillation paroxysms  

with frequency, duration and intensity of hot flashes in women  

Показатель ß B t p 

Зависимая переменная ЧЖС при ФП 

Коэффициент множественной  

корреляции (R) 
– 0,995 – – 

Коэффициент детерминации (R2) – 0,990 – – 

Значение критерия Фишера (F) – 1074,6 p < 0,001 – 

Свободный член (b0) – 54,4883 – – 

Частота приливов, сут 0,414591 1,72434 8,36 p < 0,001 

Длительность приливов, с 0,631653 2,59080 18,74 p < 0,001 

Процент тяжелых приливов 0,014692 0,03177 0,38 p = 0,709 

Примечание: R – коэффициент множественной корреляции; R2 – коэффициент детерминации;  

F – значение критерия Фишера; ß – коэффициент наклона (ß-коэффициент); b – коэффициент регресcии;  

t – t-статистика; p – значение достоверности; ЧЖС – частота желудочковых сокращений; ФП – фибрилля-

ция предсердий. 

Note: R – multiple correlation coefficient; R2 – coefficient of determination; F – Fisher criterion value;  

ß – slope coefficient (ß is the coefficient); b – regression coefficient; t – t-statistics, p – p-value; VR – ventricular rate; 

AF – atrial fibrillation. 

 

Как видно из таблицы 5, частота, продолжительность и интенсивность приливов оказывает вли-

яние на ЧЖС во время пароксизма ФП. Коэффициент корреляции (R) для ЧЖС во время ПФП равный 

0,995 указывает на зависимость пароксизмов ФП от тяжести приливов.  

Коэффициент детерминации (R2) для ЧЖС во время ПФП равный 0,990 показывает, что пере-

менные пароксизмов ФП можно объяснить показателями приливов. 

Критерий Фишера F равный 1074,6 (р < 0,001) для ЧЖС при пароксизме ФП свидетельствует об 

адекватности указанной регрессионной модели.  
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Для сравнительной оценки воздействия каждого компонента приливов использовали стандарти-

зированный коэффициент регрессии - β коэффициент (табл. 5), по значениям которого оценивали вклад 

каждого показателя приливов на ЧЖС при пароксизме ФП.  

Выявлено, что на ЧЖС при пароксизмах ФП оказывает влияния частота приливов (β = 0,41459, 

p < 0,001) и продолжительность приливов (β = 0,63165, p < 0,001). 

На следующем этапе исследования оценивали роль пороговых значений частоты, продолжитель-

ности и тяжести приливов в увеличении количества и длительности ПФП, а также ЧЖС во время арит-

мии. Для оценки порогового значения частоты, продолжительности и тяжести приливов при пароксиз-

мах ФП был проведен ROC-анализ.  

В таблице 6 и на рисунке 1 представлен ROC-анализ зависимости показателей пароксизмов ФП 

от порогового значения частоты, продолжительности и тяжести приливов у женщин после хирургиче-

ской менопаузы. 

 
Таблица 6. Результаты ROC-анализа зависимости фибрилляции предсердий  

от пороговых значений частоты, продолжительности и тяжести приливов 

Table 6. Results of ROC-analysis of atrial fibrillation dependence on threshold values of frequency,  

duration and severity of hot flashes 

Показатели ПЗ приливов Частота ПФП Время ПФП ЧЖС при ПФП 

Частота приливов, сут >11,5 
TPR = 71,4 
FPR = 72,2 

AUC = 0,810 

TPR = 88,2 
FPR = 100,0 

AUC = 0,976 

TPR = 100,0 
FPR = 73,9 

AUC = 0,932 

Продолжительность  

приливов, с 
>16,5 

TPR = 85,7 
FPR = 83,3 

AUC = 0,885 

TPR = 88,2 
FPR = 93,3 

AUC = 0,972 

TPR = 100,0 
FPR = 69,6 

AUC = 0,940 

Процент тяжелых 

приливов 
>22,2 

TPR = 100,0 
FPR = 72,2 

AUC = 0,869 

TPR = 100,0 
FPR = 100,0 

AUC = 0,992 

TPR = 100,0 
FPR = 60,9 

AUC = 0,957 

Примечания: ПЗ – пороговое значение; ПФП – пароксизмы фибрилляции предсердий; ЧЖС – частота 

желудочковых сокращений; TPR – true positive ratio; FPR – false positive ratio; AUC – area under curve; SE – 

standard error. 

Notes: TV – threshold value; PFP – paroxysms of atrial fibrillation; TPR – true positive ratio; FPR – false 

positive ratio; AUC – area under curve; SE – standard error. 

 

 
Рисунок 1. ROC-кривая, отражающая пороговое значение частоты, продолжительности приливов 

и процента тяжелых приливов для увеличения количества пароксизмов фибрилляции предсердий 

Figure 1. ROC-curve of threshold value of frequency, duration and percentage  

of hot flashes for increase number of atrial fibrillation paroxysms 
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У женщин с тяжелыми вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы (табл. 6, 

рис. 1) увеличение частоты пароксизмов ФП возникает при учащении частоты приливов более 11,5 раз 

в сутки с чувствительностью 71,4 % и специфичностью 72,2 % (AUC = 0,888 (95 % ДИ 0,661–0,958), p 

< 0,05); увеличении продолжительности приливов более 16,5 с с чувствительностью 85,7 % и специ-

фичностью 98,3 % (AUC=0,989 (95 % ДИ 0,769-1,0), p < 0,05); увеличении процента тяжелых приливов 

более 22,2 % с чувствительностью 100,0 % и специфичностью 72,2 % (AUC = 0,869 (95 % ДИ 0,746–

0,993), p < 0,05). 

На рисунке 2 представлен ROC-анализ длительности пароксизмов ФП с частотой, продолжитель-

ностью и тяжестью приливов. 

 

 
Рисунок 2. ROC-кривая, отражающая пороговые значения частоты, продолжительности приливов  

и процента тяжелых приливов для увеличения длительности пароксизмов фибрилляции предсердий 

Figure 2. ROC-curve of threshold value of frequency, duration and percentage of hot flashes  

for increase number of atrial fibrillation paroxysms 

 

Из таблицы 6 и рисунка 2 видно, что частота приливов более 11,5 в сутки прогнозирует увеличе-

ние продолжительности ФП. Чувствительность при этом составила 88,2 %, а специфичность – 100,0 % 

(AUC = 0,976 (95 % ДИ 0,935–1,0), p < 0,05). 

Пороговое значение продолжительности приливов более 16,5 с прогнозирует ФП с чувствитель-

ностью 88,2 % и специфичностью 93,2 % (AUC = 0,970 (95 % ДИ 0,930–1,0), p < 0,05). 

Процент тяжелых приливов более 22,2 % прогнозирует развитие ФП с чувствительностью 

100,0 % и специфичностью 93,3 % (AUC = 0,992 (95 % ДИ 0,972–1,0), p < 0,05). 

В таблице 6 и на рисунке 3 представлен ROC-анализ ЧЖС во время пароксизмов ФП с частотой, 

продолжительностью и тяжестью приливов. 

Частота приливов более 11,5 раз в сутки с чувствительностью 100,0 % и специфичностью 73,9 % 

прогнозирует увеличение ЧЖС при пароксизме ФП (AUC = 0,9321 (95 % ДИ 0,972–1,0),  

p < 0,05).  

Продолжительность приливов более 16,5 с с чувствительностью 100,0 % и специфичностью 

69,6 % прогнозирует возникновение или учащение пароксизмов ФП (AUC = 0,976 (95% ДИ 0,935–1,0), 

p < 0,05).  

Если тяжелые приливы составляют более 22,2 %, то с чувствительностью 100,0 % и специфич-

ностью 60,9 % (AUC = 0,957 (95 % ДИ 0,972–1,0), p < 0,05) можно предсказать развитие ФП. 

Общеизвестна защитная роль эстрогенов в развитии атеросклероза коронарных артерий у жен-

щин. Однако механизмы антиаритмической эффективности эстрогенов изучены недостаточно. Наибо-

лее убедительной является точка зрения о стабилизации клеточных мембран эстрогенами. Так, неко-

торые авторы отмечают, что под влиянием эстрогенов происходит увеличение трансмембранного по-

тенциала [22, 23]. В то же время другие авторы отмечают, что эстрогены уменьшают эффективный 

рефрактерный период предсердий [24, 25].  
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Рисунок 3. ROC-кривая, отражающая пороговые значения частоты, продолжительности приливов  

и процента тяжелых приливов, увеличивающих частоту желудочковых сокращений  

при пароксизме фибрилляции предсердий 

Figure 3. ROC-curve of threshold value of frequency, duration and percentage of hot flashes  

for increase ventricular rate in atrial fibrillation paroxysm 

 

Данные анализа у женщин с вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы, по-

лученные ROC, позволяют сделать предположение о том, что более высокий уровень эндогенных эст-

рогенов поддерживает антиаритмический эффект посредством снижения количества, продолжитель-

ности и интенсивности приливов. В то же время по данным субанализа рандомизированного контро-

лируемого исследования Women’s Health Initiative, комбинированная гормональная терапия, моноте-

рапия пероральными эстрогенами, применение тиболона увеличивают риск развития ФП [8, 9]. В це-

лом по данным наблюдательных исследований вытекает, что терапия эстрогенами при ФП у женщин 

с вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы в комплексе с антиаритмическими пре-

паратами нецелесообразна [26, 27]. Проводимая антиаритмическая терапия у данной категории паци-

енток должна быть ориентирована на совместное применение противоаритмических средств с негор-

мональными препаратами [29] 

При анализе вазомоторных симптомов на фоне антиаритмической и негормональной терапии 

(табл. 2) выявлено достоверное (p < 0,05) уменьшение количества, длительности и интенсивности при-

ливов.  

Анализ результатов антиаритмической терапии показал (табл. 2), что при совместном примене-

нии Метопролола с Пропафеноном и негормональными средствами частота пароксизмов ФП умень-

шились на 82,9 % (p < 0,001), продолжительность аритмии – на 73,4 % (p < 0,001) и ЧЖС во время ПФП 

– на 28,1 % (p < 0,001), а количество побочных проявлений составило 2,2 %. 

Представляет интерес выяснение механизмов, участвующих во взаимодействии Метопролола, 

Пропафенона и Бета-аланина у женщин с ПФП после хирургической менопаузы. С этой целью изуча-

лось влияние на вазомоторные симптомы комбинации Метопролола с НГТ и комбинации Метопролола 

с Пропафеноном и Бета-аланином. После анализа полученных данных было установлено, что усиление 

антиаритмической терапии Пропафеноном уменьшает частоту приливов на 38,4 %  

(p < 0,001), продолжительность приливов – на 32,9 % (p < 0,001) и интенсивность – на 50,7 % 

(p < 0,001).  

Известно, что Пропафенон обладает мембраностабилизирующим и бета-блокирующим эффек-

тами. Отмеченное нами снижение количества приливов при усилении антиаритмической терапии Про-

пафеноном можно объяснить блокадой бета и эстроген чувствительных рецепторов. Правомерность 

нашего предположения подтверждают результаты исследований других авторов и клинических наблю-

дений [28, 29]. 
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Таким образом, результаты полученных данных позволяют сделать вывод о том, что терапия 

негормональными препаратами вазомоторных нарушений у женщин с пароксизмами ФП после хирур-

гической менопаузы может быть рекомендована как альтернатива гормональной терапии. Улучшение 

антиаритмического эффекта при совместном применении антиаритмических препаратов с негормо-

нальными средствами позволяет существенно улучшить эффективность лечения ФП у женщин с вазо-

моторными симптомами после хирургической менопаузы. 

Выводы:  

1. У женщин после хирургической менопаузы между уровнем половых гормонов, характером 

приливов и пароксизмами фибрилляции предсердий имеется тесная связь. Уменьшение уровня эстра-

диола, глобулина, связывающего половые гормоны, ингибина В и увеличение уровня лютеинизирую-

щего гормона, фолликулостимулирующего гормона вызывает увеличение количества, продолжитель-

ности и интенсивности приливов. Выявлено, что в 56,7 % случаев тяжелые приливы вызывают устой-

чивые пароксизмы фибрилляции предсердий. 

2. Полученные данные регрессионного анализа показали, что наибольшее значение для увеличе-

ния частоты пароксизмов фибрилляции предсердий имеют частота (β = 0,3387, p = 0,00009), продол-

жительность (β = 0,2894, p = 0,00007) и процент тяжелых приливов (β = 1,0301, p < 0,001). Выявлено, 

что на длительность пароксизма фибрилляции предсердий оказывают влияние продолжительность 

приливов (β = 0,20347, p = 0,0019) и процент тяжелых приливов (β = 0,70824, p < 0,001). Установлено, 

что на частоту желудочковых сокращений при пароксизме фибрилляции предсердий оказывает влия-

ние частота (β = 0,43395, p < 0,001) и продолжительность приливов (β = 0,65372, p < 0,001). 

3. Результаты проведенного ROC – анализа показали, что увеличение частоты приливов более 

чем 11,5 раз в сутки (TPR – 71,4 %, FPR – 72,2 %, AUC = 0,810), продолжительности приливов более, 

16,5 с (TPR – 85,7 %, FPR – 83,3 %, AUC = 0,885) и процента интенсивности тяжелых приливов больше, 

чем 22,2% (TPR – 100,0 %, FPR – 72,2 %, AUC = 0,869) вызывают увеличение количества и продолжи-

тельности пароксизмов фибрилляции предсердий у женщин с вазомоторными симптомами после хи-

рургической менопаузы. 

4. Совместное применение Метопролола с Пропафеноном и негормональными средствами у 

женщин с фибрилляцией предсердий и вазомоторными симптомами после хирургической менопаузы 

уменьшает частоту пароксизмов фибрилляции предсердий на 82,9 % (p < 0,001), продолжительность 

аритмии на 73,4 % (p < 0,001) и частоту желудочковых сокращений во время пароксизма фибрилляции 

предсердий на 28,1 % (p < 0,001). 
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