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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Sim­pa­to­va­gu­sni dis­ba­lans ja­vqa se već u ra­nim fa­za­ma in­su­fi­ci­jen­ci­je sr­ca (IS) i ima di­rek­tan uti­caj na tok i we­
nu prog­no­zu. Va­ri­ja­bil­nost fre­kven­ci­je ra­da sr­ca (VFS) je me­tod pro­ce­ne sim­pa­to­va­gu­sne rav­no­te­že. Uti­caj rit­ma di­sa­wa 
na VFS bo­le­sni­ka sa IS ma­we je po­znat, ali kli­nič­ki zna­ča­jan. Ne­pra­vi­lan ri­tam di­sa­wa je čest u IS, uti­če na VFS i na po­
u­zda­nost pro­ce­ne auto­nom­nog to­nu­sa. Ra­ni­je je po­ka­za­no da se kon­tro­li­sa­nim di­sa­wem (spo­rim i du­bo­kim) mo­že po­ve­ća­ti 
uti­caj va­gu­sa na sr­ce. Efe­kat ova­kvog rit­ma di­sa­wa na VFS kod bo­le­sni­ka sa IS ni­je de­taq­ni­je is­pi­tan.
Ciq rada  Ciq ra­da je bio da se is­pi­ta uti­caj spo­rog i du­bo­kog di­sa­wa na VFS bo­le­sni­ka sa hro­nič­nom IS.
Metod rada  Kod 51 bo­le­sni­ka sa IS (78% mu­ška­ra­ca, sred­we sta­ro­sti od 57,18±10,8 go­di­na, pro­seč­ne ejek­ci­o­ne frak­ci­je 
od 34,12±10,01%) i 14 zdra­vih is­pi­ta­ni­ka (57,1% mu­ška­ra­ca, sred­we sta­ro­sti od 53,1±8,2 go­di­ne) is­pi­ta­na je VFS spek­tral­
nom ana­li­zom krat­kog EKG za­pi­sa (Cardiovit AT 60, Schiller, CH). Kom­po­nen­te spek­tra VLF (very low frequency – ve­o­ma ni­ska fre­
kven­ci­ja), LF (low frequency – ni­ska fre­kven­ci­ja) i HF (high frequency – vi­so­ka fre­kven­ci­ja) i od­nos LF i HF (LF/HF) su pr­vo od­
re­đe­ni pri spon­ta­nom, a po­tom pri du­bo­kom di­sa­wu od 0,1 Hz.
Rezultati  Vred­no­sti LF, HF i LF/HF su se zna­čaj­no po­ve­ća­le du­bo­kim di­sa­wem u od­no­su na spon­ta­no i kod is­pi­ta­ni­ka kon­trol­
ne gru­pe (LF 50,71±61,55 pre­ma 551,14±698,01 ms2, p<0,001; HF 31,42±29,98 pre­ma 188,78±142,74 ms2, p<0,001; LF/HF 1,46±0,61 pre­ma 
4,21±3,23, p=0,025) i kod bo­le­sni­ka sa IS (LF 27,37±36,04 pre­ma 94,50±96,13 ms2, p<0,001; HF 12,13±19,75 pre­ma 41,58±64,02 ms2, 
p<0,001; LF/HF 3,77±3,79 pre­ma 6,38±5,98, p=0,031). Pro­me­ne VFS iza­zva­ne du­bo­kim di­sa­wem bi­le su sta­ti­stič­ki zna­čaj­no ma­
we kod bo­le­sni­ka ne­go kod zdra­vih is­pi­ta­ni­ka. Bo­le­sni­ci sa IS ima­li su ni­žu VFS i pri spon­ta­nom i pri du­bo­kom di­sa­wu. 
Pri spon­ta­nom di­sa­wu VFS zdra­vih is­pi­ta­ni­ka i bo­le­sni­ka sa IS zna­čaj­no se raz­li­ko­va­la sa­mo u op­se­gu HF (p=0,002), dok su 
pri du­bo­kom di­sa­wu raz­li­ke bi­le sta­ti­stič­ki zna­čaj­ne u sva tri op­se­ga spek­tra: VLF (p=0,022), LF (p<0,001) i HF (p<0,001).
Zakqučak  Du­bo­kim i spo­rim di­sa­wem po­ve­ća­va se VFS, naj­vi­še u LF op­se­gu i kod zdra­vih oso­ba i kod bo­le­sni­ka sa IS. Raz­
li­ke u spek­tral­nom pro­fi­lu VFS iz­me­đu zdra­vih is­pi­ta­ni­ka i bo­le­sni­ka su iz­ra­že­ni­je pri du­bo­kom i spo­rom, ne­go pri 
spon­ta­nom di­sa­wu. Ovi re­zul­ta­ti su­ge­ri­šu da bi kon­tro­li­sa­ne re­spi­ra­ci­je to­kom ana­li­ze VFS mo­gle po­ve­ća­ti sen­zi­tiv­
nost i po­u­zda­nost VFS u ot­kri­va­wu auto­nom­ne dis­funk­ci­je kod bo­le­sni­ka sa IS.

Kqučne reči: in­su­fi­ci­jen­ci­ja sr­ca; va­ri­ja­bil­nost fre­kven­ci­je ra­da sr­ca; kon­tro­li­sa­no di­sa­we

UVOD

Insuficijencija rada srca (IS) je klinički sin
drom koji se odlikuje ne samo popuštawem srca kao 
pumpe, već i poremećajem autonomne regulacije kar
diovaskularnih funkcija [1]. Povećana aktivnost 
simpatikusa i smawena aktivnost parasimpatikusa 
važni su u patogenezi i napredovawu ove bolesti 
[2-4]. Varijabilnost frekvencije rada srca (VFS) 
je široko primewen metod kvantifikacije neuron
ske kontrole frekvencije rada srca [5]. Mawa VFS 
kod bolesnika posle preležanog infarkta miokarda, 
kao i kod bolesnika sa IS različite etiologije ima 
loš prognostički značaj [6, 7]. Najveći broj podata
ka o smawewu VFS u IS odnosi se na VFS pri spon
tanom disawu bolesnika. Uticaj kontrolisanog disa
wa na VFS kod ovih bolesnika mawe je ispitivan, a 
klinički bi mogao biti značajan makar iz dva razlo
ga. Prvo, kod bolesnika sa IS nepravilan ritam di
sawa je veoma čest; to je periodično disawe, odnosno 
Čejni-Stoksovo (Cheyne-Stokes) disawe [8-10]. Nepra
vilan ritam disawa može uticati na VFS i smawi
ti pouzdanost procene autonomne ravnoteže. Poten
cijalno, analizom VFS tokom kontrolisanog disawa 
izbegli bi se artefakti u opsegu niskih frekvenci

ja izazvani nepravilnim ritmom disawa [8]. Drugo, 
poznato je da se kontrolisanim disawem može utica
ti na simpatovagusni balans. Kod zdravih osoba već 
pri spontanom disawu u udisaju dolazi do ubrzawa 
frekvencije rada srca, a u izdisaju do usporewa, što 
je rezultat dejstva vagusa. Ove promene postaju izrazi
tije pri sporom i dubokom disawu, te se u kliničkoj 
medicini test dubokim disawem primewuje za proce
nu funkcije parasimpatikusa [11].

CIQ RADA

Ciq rada je bio da se kod bolesnika sa hronič
nom IS analizira uticaj sporog i dubokog disawa 
na VFS.

METOD RADA

Ispitanici

Radi adekvatnog odabira ispitanika za ovo ispi
tivawe, pregledano je 112 bolesnika koji su lečeni 
na Institutu za kardiovaskularne bolesti Klini
čkog centra Srbije u Beogradu od 2000. do 2003. godi
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ne. Kriterijumi za ukqučivawe u ispitivawe bili 
su: asimptomatska ili simptomatska disfunkcija le
ve komore potvrđena ehokardiografskim pregledom, 
sinusni ritam, izostanak akutnog koronarnog doga
đaja u posledwih šest meseci i klinički stabilno 
stawe u posledwih mesec dana. Ove uslove su ispuni
la 63 bolesnika, od kojih je kod 51 urađen test dubo
kim disawem (78% muškaraca, sredwe starosti od 
57,18±10,8 godina). Kriterijumi za neukqučivawe bo
lesnika u ispitivawe bili su: apsolutna aritmija, 
ugrađen veštački vodič ritma rada srca (pejsmejker), 
značajna nekardiovaskularna bolest (bolest bubre
ga, hronična opstruktivna bolest pluća i sl.), česte 
supraventrikularne i ventrikularne ekstrasistole 
tokom snimawa EKG korišćenog za analizu VFS. Is
pitivawem je obuhvaćeno i četrnaest zdravih osoba 
(57,1% muškaraca, sredwe starosti od 53,1±8,2 godi
ne) koje su činile kontrolnu grupu. Ispitanicima je 
objašweno predviđeno istraživawe i uz wihov pri
stanak ispitivawe je daqe urađeno.

Metod određivawa VFS

U ovom radu VFS je procewena spektralnom anali
zom kratkog EKG zapisa (aparat Cardiovit AT-60, ver
zija 4.29, Schiller CH). VFS je određivana u prepodnev
nim časovima, u ležećem položaju bolesnika, posle 
adekvatne pripreme, kako je to ranije opisano [12]. 
Matematički algoritam korišćen za spektralnu ana
lizu VFS zasnovan je na Furijeovoj transformaciji, 
a za spektralni prozor odabran je Haningov prozor. 
Pri spektralnoj analizi kratkog EKG zapisa anali
zirane su tri komponente spektra: VLF (very low fre
quency – veoma niska frekvencija), LF (low frequency 
– niska frekvencija) i HF (high frequency – visoka 
frekvencija) (Tabela 1). Prvo je sniman EKG zapis 
dužine 128 QRS kompleksa pri spontanom disawu 
bolesnika, a potom pri sporom i dubokom disawu: 
bolesnik leži i diše što dubqe, brzinom od šest 
respiracija u minuti (0,1 Hz), tako da i udah i izdah 
traju po pet sekundi.

Statistička obrada podataka

Rezultati su izraženi kao sredwa vrednost i stan
dardna devijacija. Od metoda analitičke statistike 
u radu su korišćeni metodi identifikacije empi
rijskih raspodela i metodi za procenu značajnosti 
razlike: Studentov t-test i jednofaktorska numeri

TABELA 1. Ispitivani parametri spektralne analize varijabilnosti frekvencije rada srca.
TABLE 1. Analyzed heart rate variability parameters.

Parametar
Parameter

Jedinica
Unit

Pun naziv
Full name 

Opis
Description

Opseg
Range

VLF ms2 Vrlo niska frekvencija
Very low frequency

Varijansa u VLF opsegu
Variance in VLF range 0.016-0.04

LF ms2 Niska frekvencija
Low frequency

Varijansa u LF opsegu
Variance in LF range 0.04-0.15

HF ms2 Visoka frekvencija
High frequency

Varijansa u HF opsegu
Variance in HF range 0.15-0.40

LF/HF - Odnos niske i visoke frekvencije
Low/High frequency ratio LF [ms2] / HF [ms2] -

TABELA 2. Osnovne odlike ispitanika.
TABLE 2. Baseline characteristics of study population.

Odlika
Characteristic

Zdravi ispitanici
Healthy controls

Bolesnici
Patients

Broj
Number 14 51

Pol (m/ž)
Gender (male/female) 8/6 40/11

Starost (godine)
Age (years) 53.1±8.2 57.18±10.8

BMI (kg/m2) 27.2±3.2 26.8±4.0

čka analiza varijanse (ANOVA). Za procenu značaj
nosti povezanosti korišćen je Pirsonov (Pearson) 
koeficijent linearne korelacije. Kako parametri 
VFS imaju izrazito nelinearnu distribuciju, meto
di parametarske statističke analize primewivane 
su u ispitivawu VFS tek posle logaritamske tran
sformacije podataka.

REZULTATI

Kliničke odlike ispitanika

Ispitanici u kontrolnoj grupi i bolesnici sa IS 
bili su usklađeni prema starosti, indeksu telesne ma
se (BMI) i odnosu polova (Tabela 2). Kliničke odlike 
bolesnika prikazane su u tabeli 3.

Spektralna analiza VFS pri spontanom i  
dubokom disawu zdravih ispitanika

U kontrolnoj grupi ispitanika VFS se povećava 
pri dubokom disawu. Vrednosti LF i HF pri dubo
kom disawu su statistički značajno veće u odnosu 
na vrednosti pri spontanom disawu (LF p<0,001; HF 
p<0,001), a značajno se povećava i LF/HF (p=0,025). Naj
veće povećawe VFS pri dubokom disawu beleži se 
u LF opsegu. Povećawe VLF pri dubokom disawu nije 
statistički značajno (Tabela 4).

Spektralna analiza VFS pri spontanom i 
dubokom disawu bolesnika sa IS

Bolesnici sa IS tokom dubokog disawa značajno 
povećavaju VFS u odnosu na vrednosti pri spontanom 
disawu: LF (p<0,001), HF (p<0,001), LF/HF (p=0,031). Sa
mo se vrednost VLF pri dubokom disawu značajno sma
wuje (p=0,043) (Tabela 5).
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ju. Pri spontanom disawu VLF je statistički nezna
čajno mawa u kontrolnoj grupi u odnosu na bolesni
ke sa IS, ali pri dubokom disawu ova razlika po
staje statistički značajna (p=0,019). Pri spontanom 
disawu vrednosti LF zdravih ispitanika i bolesni
ka sa IS statistički se značajno ne razlikuju, dok 
pri dubokom disawu razlika u LF opsegu između gru
pa postaje statistički visoko značajna (p=0,001). I 
razlika u HF opsegu koja postoji između grupa ispi
tanika već pri spontanom disawu (p=0,001) postaje 
značajnija pri dubokom disawu (p<0,001). Vrednosti 
LF/HF i pri spontanom i pri dubokom disawu su ve
će kod ispitanika obolelih od IS, ali ne statistič
ki značajno.

Direktnim poređewem promene (∆) parametara 
VFS (∆ = vrednost parametra pri dubokom disawu 
- vrednost parametra pri spontanom disawu) izme
đu kontrolne grupe i bolesnika uočava se da su vred
nosti LF i HF pri dubokom disawu značajno mawe 
kod bolesnika sa IS nego kod zdravih ispitanika 
(p<0,001) (Grafikon 1).

VFS pri spontanom i kontrolisanom  
disawu i funkcionalna klasa prema NYHA

Ispitujući uticaj težine IS na VFS, detaqno je 
poređen VFS pri spontanom i kontrolisanom disa
wu kod zdravih i ispitanika sa IS, raspoređenih 
prema funkcionalnim klasama NYHA (kontrolna gru
pa prema NYHA I prema NYHA II prema NYHA III pre
ma NYHA IV). Rezultati su prikazani na grafikoni
ma 2 i 3.

Statistički značajna razlika VLF pri sponta
nom disawu zabeležena je između: kontrolne grupe 
i NYHA IV (p=0,005), NYHA I i NYHA IV (p=0,006), 
NYHA II i NYHA IV (p=0,010). Pri dubokom disa
wu statistički značajna razlika ili granično zna
čajna razlika VLF zabeležena je između: kontrolne 
grupe i NYHA II (p=0,049), kontrolne grupe i NYHA 
III (p=0,006), kontrolne grupe i NYHA IV (p=0,011), 
NYHA I i NYHA III (p=0,050).

Statistički značajna razlika LF pri spontanom 
disawu postojala je između: kontrolne grupe i NYHA 

TABELA 5. Varijabilnost frekvencije rada srca pri spontanom 
i dubokom disawu bolesnika.
TABLE 5. Heart rate variability during spontaneous and deep breath-
ing in heart failure patients.

Parametar
Parameter

Spontano 
disawe

Spontaneous 
breathing

Duboko 
disawe

Deep 
breathing

p

Frekvencija rada srca
Heart rate frequency 72.29±13.12 73.06±13.16 0.158

VLF* (ms2) 31.80±34.66 24.98±37.11 0.043

LF* (ms2) 26.09±35.08 96.43±96.77 <0.001

HF* (ms2) 11.51±19.15 40.64±63.04 <0.001

LF/HF* 3.89±4.18 6.41±5.92 0.031

Rezultati su izraženi kao sredwa vrednost ± standardna devijacija ori­
ginalnih podataka.
* prethodno izvršena logaritamska transformacija podataka; p – vero­
vatnoća
Results are expressed as a mean value ± standard deviation of original data. 
* previously performed logarithmic transformation of data; p - probability

TABELA 3. Kliničke osobine ispitivanih bolesnika.
TABLE 3. Clinical characteristics of study patients.

Parametar
Parameter

Bolesnici
Patients

Dilataciona kardiomiopatija
Dilated cardiomyopathy 21 (42%)

Ishemijska kardiomiopatija
Ischemic cardiomyopathy 30 (58%)

Infarkt miokarda
Myocardial infarction 18 (35.3%)

Arterijska hipertenzija
Arterial hypertension 31 (60.8%)

Aortokoronarni bajpas
Aortocoronary artery bypass surgery 5 (9.8%)

Dijabetes melitus tip 2
Type 2 Diabetes Mellitus 9 (17.6%)

Trajawe popuštawa srca (meseci)
Heart failure duration (months) 48.3±35.6

NYHA I/II/III/IV 11/27/7/6

Ehokardiografska studija
Echocardiographic study

LV EF (%) 34.6±10.0
EDD (mm) 6.6±0.8
ESD (mm) 5.3±1.1

Terapija
Therapy

Digoksin
Digoxin 17 (33%)

Diuretik
Diuretic 36 (70%)

ACE inhibitor
ACE inhibitor 43 (85%)

Beta-blokator
Beta-blocker 30 (58%)

NYHA – New York Heart Association; LV EF – ejekciona frakcija leve 
komore; EDD – dimenzija leve komore na kraju dijastole; ESD – di­
menzija leve komore na kraju sistole

NYHA – New York Heart Association; LV EF – left ventricle ejection frac-
tion; EDD – end-diastolic dimension; ESD – end-systolic dimension

TABELA 4. Varijabilnost frekvencije rada srca pri spontanom 
i dubokom disawu u kontrolnoj grupi.
TABLE 4. Heart rate variability during spontaneous and deep breath-
ing in healthy control.

Parametar
Parameter

Spontano 
disawe

Spontaneous 
breathing

Duboko 
disawe

Deep 
breathing

p

Frekvencija rada srca
Heart rate frequency 62.14±6.94 65.35±8.89 0.102

VLF* (ms2) 41.92±38.22 60.85±76.34 0.629
LF* (ms2) 50.71±61.55 551.14±698.01 <0.001
HF* (ms2) 31.42±29.98 188.78±242.74 <0.001
LF/HF* 1.46±0.61 4.21±3.23 0.025

Rezultati su izraženi kao sredwa vrednost ± standardna devijacija ori­
ginalnih podataka.
* prethodno izvršena logaritamska transformacija podataka; p – vero­
vatnoća
Results are expressed as a mean value ± standard deviation of original data. 
* previously performed logarithmic transformation of data; p - probability

Razlike u VFS pri spontanom i dubokom  
disawu između zdravih i ispitanika sa IS

Direktnim poređewem VFS kontrolne grupe i bo
lesnika (Grafikon 1) uočava se da je većina parame
tara VFS, kako pri spontanom, tako i pri dubokom 
disawu, veća kod zdravih osoba. Pri spontanom disa
wu VFS kontrolne grupe i bolesnika sa IS značaj
no se razlikuje samo u HF opsegu, dok se dubokim di
sawem razlike između zdravih i bolesnih produbqu
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GRAFIKON 1. Poređewe varijabilnosti frekvencije rada srca pri spontanom i dubokom disawu između ispitanika kontrolne grupe 
i bolesnika s ishemijom srca.
GRAPH 1. Heart rate variability during spontaneous and deep breathing in healthy controls and heart failure patients.
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GRAFIKON 2. Varijabilnost frekvencije rada srca pri spontanom i dubokom disawu zdravih ispitanika i bolesnika raspoređenih 
prema funkcionalnim klasama NYHA. 
GRAPH 2. Heart rate variability during spontaneous and deep breathing in healthy controls and heart failure patients classified in NYHA function-
al classes.
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III (p=0,007), kontrolne grupe i NYHA IV (p=0,003), 
NYHA I i NYHA IV (p=0,037), NYHA II i NYHA III 
(p=0,012), NYHA II i NYHA IV (p=0,005). Pri dubokom 
disawu značajna ili granično značajna razlika u LF 
opsegu utvrđena je između: kontrolne grupe i NYHA 
I (p=0,031), kontrolne grupe i NYHA II (p=0,006), kon
trolne grupe i NYHA III (p<0,001), kontrolne grupe 
i NYHA IV (p<0,001), NYHA I i NYHA III (p=0,056), 
NYHA I i NYHA IV (p=0,002), NYHA II i NYHA III 
(p=0,031), NYHA II i NYHA IV (p=0,001), NYHA III i 
NYHA IV (p=0,071).

Statistički značajna razlika vrednosti HF pri 
spontanom disawu zabeležena je između: kontrolne 
grupe i NYHA II (p=0,013), kontrolne grupe i NYHA 
III (p<0,001), kontrolne grupe i NYHA IV (p=0,013), 
NYHA I i NYHA III (p=0,031), NYHA II i NYHA III 
(p=0,019). Pri dubokom disawu zabeležena je stati
stički značajna razlika za HF između: kontrolne gru
pe i NYHA I (p=0,011), kontrolne grupe i NYHA II 
(p=0,005), kontrolne grupe i NYHA III (p<0,001), kon
trolne grupe i NYHA IV (p=0,031).

Statistički značajna razlika za LF/HF pri spon
tanom disawu utvrđena je između: kontrolne grupe 
i NYHA II (p=0,016), NYHA I i NYHA IV (p=0,016), 
NYHA II i NYHA IV (p=0,002). Statistički značajna 
razlika za LF/HF pri dubokom disawu zabeležena je 
između: kontrolne grupe i NYHA IV (p=0,036), NYHA 
I i NYHA IV (p=0,009), NYHA II i NYHA IV (p=0,015), 
NYHA III i NYHA IV (p=0,005).

VFS i ehokardiografski procewena  
funkcija leve komore

Povezanost parametara VFS i ejekcione frakci
je leve komore (EF) bolesnika sa IS ispitana je me
todom linearne korelacije. Zabeležena je granično 
značajna, odnosno statistički značajna pozitivna 

korelacija EF sa VLF (r=0,256; p=0,059), LF (r=0,295; 
p=0,029) i HF (r=0,264; p=0,051) samo pri spontanom 
disawu. Pri dubokom disawu nije postojala značajna 
korelacija između EF i parametara VFS.

DISKUSIJA

Rezultati ove studije potvrđuju prethodna zapaža
wa da je VFS bolesnika sa IS smawena u odnosu na 
zdrave ispitanike u svim opsezima spektra i da sma
wewe VFS napreduje sa progresijom bolesti [12].

Značaj ritma disawa na procenu  
VFS bolesnika sa IS

Izloženi rezultati potvrđuju značaj ritma disa
wa na procenu VFS i u skladu su sa podacima iz li
terature. Proceweno je da oko 60% bolesnika sa IS 
pri spontanom disawu u budnom stawu ima nepravi
lan ritam disawa; to je periodično disawe ili Čej
ni-Stoksovo (Cheyne-Stokes) disawe [8-10]. Nepravil
no disawe snažno utiče na VFS. Pokazano je da se 
kontrolisanim disawem, frekvencijom od 15 respi
racija u minuti, kod ovih bolesnika sa IS dramatič
no smawuje VLF [8]. Uticaj ritma disawa na progno
stički značaj VFS kod bolesnika sa preležanim in
farktom miokarda je važan [13]. Italijanska grupa 
autora je pokazala da je LF mawa od 13 ms2 pri kon
trolisanom disawu (12-15 respiracionih ciklusa u 
minuti), izračunata iz osam minuta EKG zapisa, sna
žan nezavisan prediktor naprasne srčane smrti bo
lesnika sa IS [14].

Ispitivawe međugrupnih razlika VFS pri spon
tanom i pri dubokom disawu u okviru naše studi
je pokazalo je da razlike u VFS koje postoje između 
NYHA klasa pri spontanom disawu pri dubokom po

GRAFIKON 3. Odnos LF i HF (LF/HF) pri spontanom i dubokom disawu zdravih ispitanika i bolesnika raspoređenih prema funkcional­
nim klasama NYHA.
GRAPH 3. Ratio LF/HF during spontaneous and deep breathing in healthy controls and heart failure patients classified in NYHA functional classes.

SD – spontano disawe; DD – duboko disawe
SB – spontaneous breathing; DB – deep breathing
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staju izrazitije, oštrije. Međugrupne razlike u para
metrima koje nisu bile značajne pri spontanom disa
wu pri dubokom postaju značajne. U okviru naše stu
dije, na osnovu celokupne analize VFS, komponenta 
LF se pri dubokom disawu izdvojila kao najosetqivi
ja u razlikovawu IS različite težine.

Patofiziološko objašwewe promena VFS  
pri kontrolisanom disawu

Uvidom u nama dostupnu literaturu, ovo je prva stu
dija koja je pokazala da se VFS i kod zdravih ispita
nika i kod bolesnika sa IS povećava pri sporom i 
dubokom disawu od 0,1 Hz (šest respiracija u minu
ti), a da je povećawe najviše izraženo u LF opsegu. Po
većawe ukupnog VFS pri dubokom disawu je očekiva
no, jer se dubokim disawem stimuliše parasimpati
kus, dok povećawe parasimpatičkog tonusa povećava 
ukupnu VFS [15-17]. Međutim, skok vrednosti VFS u 
LF opsegu je neočekivan i nije u saglasnosti sa klasič
nim shvatawem komponente LF kao pokazateqa prevas
hodno simpatičkog tonusa [5]. Moguća su tri objašwe
wa povećawa LF pri sporom i dubokom disawu. Prvo, 
pokazano je da je u nastanak oscilacija frekvencije 
rada srca pri dubokom disawu ukqučen baroreflek
sni mehanizam, i to ne samo vagusni eferentni deo, 
već i simpatički eferentni deo [17]. Drugo, pokaza
no je da oscilacije RR intervala u LF opsegu nastaju 
kao rezonanti fenomen spore kontrole simpatičke 
petqe barorefleksa u odgovoru na promene krvnog 
pritiska sa svakim otkucajem srca [18]. Smatra se da 
senzitivnost barorefleksa utiče i na veličinu LF 
[18-20]. Bernardi (Bernardi) i saradnici [21, 22] su po
kazali da sporo disawe (šest respiracionih ciklu
sa u minuti) povećava barorefleksnu senzitivnost 
i kod zdravih osoba i kod bolesnika sa IS. Ako spo
ro i duboko disawe povećava barorefleksnu senzi
tivnosti (a ona ima jak uticaj na nastanak LF), može 
se očekivati da se pri sporom i dubokom disawu LF 
povećava, što su pokazali i rezultati naše studije. 
Treće objašwewe skoka vrednosti LF pri dubokom i 
sporom disawu može biti frekvencija kojom su is
pitanici disali u našoj studiji tokom kontrolisa
nog udisawa i izdisawa. Frekvencija disawa od 0,1 
Hz nalazi se u LF frekventnom opsegu (0,04-0,15 Hz), 
te se može pretpostaviti da se amplituda kardiore
spiracionih oscilacija, koje postoje već pri spon
tanom disawu, sa sporim disawem pojačava po prin
cipu rezonancije.

U našoj studiji promene VFS pri dubokom disa
wu i kod bolesnika sa IS i u kontrolnoj grupi istog 
su smera, osim komponente VLF. Dok kod zdravih is-
pitanika vrednost VLF pri dubokom disawu ima ten
denciju povećawa, kod bolesnika sa IS ona se značaj
no smawuje. Ovi rezultati su u saglasnosti sa već po
menutim rezultatima iz literature [8] i objašwava
ju se eliminacijom nepravilnog disawa, koje je često 
kod bolesnika sa IS. U okviru našeg ispitivawa, 
pri dubokom disawu i kod zdravih i ispitanika sa 
IS odnos LF i HF se povećava. Ovaj nalaz je posledi
ca većeg porasta vrednosti LF pri dubokom disawu 
nego povećawa HF.

Uticaj težine IS na VFS  
pri kontrolisanom disawu

Analiza VFS pri spontanom i dubokom disawu iz
među NYHA klasa sugeriše da se uticaj težine IS na 
VFS pri dubokom disawu ogleda u: smawewu broja va
rijabli VFS koje bolesnici sa napredovawem IS mo
gu da promene dubokim disawem i smawewu veličine 
promene (∆) varijabli VFS pri dubokom disawu. Ta
ko se kod bolesnika NYHA I i NYHA II klase pri dubo
kom disawu značajno povećala vrednost LF i HF, dok 
se kod zdravih ispitanika značajno povećao i LF/HF. 
Kod bolesnika NYHA III klase značajno su se poveća
le samo vrednosti LF, dok se kod bolesnika NYHA IV 
klase nisu značajno mewale vrednosti nijednog para
metra VFS. Ovi rezultati upućuju na progresivno 
smawewe moći parasimpatičke modulacije frekven
cije rada srca sa napredovawem IS i u skladu su sa 
rezultatima italijanskih istraživača o progresiv
nom smawewu („otupelosti”) kardiovaskularnih re
fleksa sa napredovawem bolesti [23-26].

ZAKQUČAK

Na osnovu dobijenih rezultata može se zakqučiti 
da kontrolisano disawe utiče na VFS i kod zdravih 
osoba i kod bolesnika sa IS. Dubokim i sporim di
sawem povećava se VFS, a najviše u LF opsegu. Pro
mene VFS izazvane kontrolisanim disawem kod bo
lesnika sa IS mawe su izražene nego kod zdravih is
pitanika, a sa napredovawem bolesti se i daqe sma
wuju. Komponenta LF pri dubokom disawu izdvaja se 
kao najosetqiviji parametar VFS u razlikovawu ste
pena IS.
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Introduction  Autonomic dysfunction is present early in the 
course of heart failure, and has a direct role on deterioration 
of cardiac function and prognosis. Heart rate variability (HRV) 
estimates sympathovagal control of heart frequency. The 
influence of respiratory pattern on HRV is clinically important. 
Breathing disorders are common in heart failure and highly 
affect HRV and autonomic evaluation. It was previously shown 
that slow and deep breathing increased parasympathetic tone, 
but effects of this respiratory pattern on HRV were not evalu-
ated.

Objective  The aim of the study was to estimate effects of slow 
and deep breathing (SDB) on HRV in heart failure patients.

Method  In 55 patients with heart failure (78% male, mean age 
57.18±10.8 yrs, mean EF=34.12±10.01%) and 14 healthy controls 
(57.1% male, mean age 53.1±8.2 yrs), short term HRV spectral 
analysis was performed (Cardiovit AT 60, Schiller). VLF, LF, HF 
and LF/HF were determined during spontaneous and deep 
and slow breathing at 0.1 Hz (SDB).

Results  LF, HF and LF/HF significantly increased during SDB 
compared with spontaneous breathing both in controls (LF 
50.71±61.55 vs. 551.14±698.01 ms2, p<0.001; HF 31.42±29.98 
vs.188.78±142.74 ms2, p<0.001 and LF/HF 1.46±0.61 vs. 
4.21±3.23, p=0.025) and heart failure patients (LF 27.37±36.04 
vs. 94.50±96.13 ms2, p<0.001; HF 12.13±19.75 vs. 41.58±64.02 
ms2, p<0.001 and LF/HF 3.77±3.79 vs. 6.38±5.98, p=0.031). Incre-

ments of LF and HF induced by SDB were significantly low-
er in patients than healthy controls. Heart failure patients had 
lower HRV compared to healthy controls both during spon-
taneous breathing and SDB. During spontaneous breathing, 
only HF was significantly lower between healthy controls and 
patients (p=0.002). During SDB VLF (p=0.022), LF (p<0.001) and 
HF (p<0.001) were significantly lower in heart failure patients 
compared to controls.

Conclusion  These data suggest that SDB increases HRV both 
in healthy and heart failure patients; the highest increment 
is in LF range. Differences in spectral profile of HRV between 
healthy controls and heart failure patients become more pro-
found during SDB. Controlled respiration during HRV analysis 
might increase sensitivity and reliability in detection of auto-
nomic dysfunction in heart failure patients.

Key words: heart failure; heart rate variability; controlled respi-
ration
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