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Введение

Острая сердечная недостаточность (ОСН) – кли-
нический синдром, в основе которого лежит сни-
жение сократительной способности миокарда на 
фоне дисбаланса вазоконстрикторных и вазодила-
тирующих нейрогормональных механизмов, прояв-
ляющийся симптомами респираторного дистресса 
(одышка) и недостаточности кровообращения 

(периферические отеки, тахикардия, утомляемость), 
вплоть до кардиогенного шока [2–5, 28].

Актуальность проблемы ОСН обусловлена ши-
рокой распространенностью, высокой частотой 
неблагоприятных исходов, значительными трудно-
стями в диагностике и терапевтической коррекции. 
По данным различных авторов, летальность при 
СН у детей достаточно высока и может достигать 
7–26% [15, 35].
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Введение. Сердечная недостаточность является одним из наиболее опасных жизнеугрожающих состояний у детей, требующих комплекс-
ного патогенетически обоснованного лечения, направленного на увеличение сердечного выброса.
Цель – анализ работ, посвященных оценке эффективности и безопасности применения милринона при критических состояниях у детей.
Материалы и методы. В анализ включено 60 публикаций из реферативных баз данных PubMed и e-Library за период с 2018 по 2023 гг. 
Поиск осуществляли с использованием ключевых слов: милринон, дети, сердечная недостаточность, острое почечное повреждение, исход, 
milrinone, pediatric, neonate, heart failure, acute renal injury, outcome. После первичного изучения абстрактов из анализа были исключены 
18 статей, в которых отсутствовал доступ к полному тексту, или они не содержали значимой информации с позиции клинической практики.
Результаты. Значительная часть работ посвящена сравнительному анализу терапевтических эффектов милринона и левосимендана в раннем 
послеоперационном периоде после кардиохирургических вмешательств у детей, авторы которых в большинстве случаев полагают, что эти 
препараты сопоставимы как по исходам лечения, так и побочным эффектам. С одной стороны, результаты ряда исследований указывают 
на существенные преимущества милринона, применение которого способствует уменьшению концентрации лактата в крови, не сопро-
вождается гиперволемией малого круга кровообращения, способствует поддержанию оптимальных показателей среднего артериального 
давления и сокращению продолжительности лечения в ОРИТ. С другой стороны, имеются данные о том, что применение милринона в 
периоперационном периоде может быть ассоциировано с повышением потребности в дополнительной дотации жидкости и увеличением 
частоты летальных исходов после операций у детей раннего возраста со сложными врожденными пороками сердца (ВПС).
Заключение. Милринон является препаратом выбора для лечения острой сердечной недостаточности у детей с ВПС в раннем послеопе-
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Introduction. Heart failure is one of the most dangerous life-threatening conditions in children, requiring complex pathogenetically based treat-
ment aimed at increasing cardiac output.
The objective was to analyze publications devoted to assessing the effectiveness and safety of the use of milrinone in critical conditions in children.
Materials and methods. The analysis included 60 publications from the PubMed and e-library abstract databases for the period from 2018 to 2023. The 
search was carried out using the keywords: milrinone, pediatric, neonate, heart failure, acute renal injury, and outcome. After the initial review of the ab-
stracts, 18 articles were excluded from the analysis, if full text was not available or if they did not contain relevant information from a clinical perspective.
Results. A significant part of the work is devoted to a comparative analysis of the therapeutic effects of milrinone and levosimendan in the early 
postoperative period after cardiac surgery in children, the authors of which in most cases believe that these drugs are comparable both in terms of 
treatment outcomes and side effects. At the same time, the results of a number of studies indicate significant advantages of milrinone, the use of 
which helps to reduce the level of lactate in the blood, is not accompanied by hypervolemia of the pulmonary circulation, helps to maintain optimal 
values of average blood pressure and reduce the duration of treatment in the ICU. On the other hand, there is evidence that the use of milrinone in 
the perioperative period may be associated with an increased need for additional fluid supplementation and an increase in the frequency of deaths 
after surgery in young children with complex congenital heart defects (CHD).
Conclusion. Milrinone is the drug of choice for the treatment of acute heart failure in children with CHD in the early postoperative period and in 
newborns with persistent pulmonary hypertension.
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По данным Всемирной организации здравоохра-
нения, сердечно-сосудистые заболевания на протя-
жении длительного времени занимают лидирующее 
место в структуре смертности населения по всему 
миру. Согласно оценке E. J. Benjamin et al. (2019), к 
2030 г. в Америке более 8 млн человек (1 из каждых 
33) будут иметь сердечную недостаточность, при 
этом прогнозируемая смета расходов на их лечение 
составит $160 млрд [9].

В США среди детей в возрасте до 18 лет ежегод-
но регистрируется свыше 7 тыс. случаев остановки 
сердца вне больницы, а около 40 тыс. младенцев 
в год рождаются с сердечно-сосудистыми анома-
лиями. Наиболее распространенными причинами 
внезапной смерти у молодых спортсменов является 
гипертрофическая кардиомиопатия (36%), анома-
лии коронарных артерий (19%), миокардит (7%), 
аритмогенная кардиомиопатия правого желудочка 
(5%), болезнь коронарных артерий (4%) и сотрясе-
ние сердца (3%) [29, 44].

ОСН у детей является мультифакториальным 
клиническим синдромом и может стать ослож-
нением широкого спектра кардиальных и экстра-
кардиальных патологических состояний, среди 
которых наиболее распространенными являются 
врожденные пороки сердца (ВПС), кардиомиопа-
тии, инфекционные и воспалительные заболевания, 
онкологические процессы, метаболические наруше-
ния, заболевания почек и дефицит питания [6].

Наиболее опасными проявлениями ОСН явля-
ются синдром малого сердечного выброса и кар-
диогенный шок, которые возникают вследствие 
систолической дисфункции миокарда, увеличения 
преднагрузки и постнагрузки, десинхронизации 
работы предсердий и желудочков [5, 19, 37]. Син-
дром малого сердечного выброса и кардиогенный 
шок служат абсолютными показаниями для на-
значения инотропных и вазоактивных препаратов, 
улучшающих сократительную способность миокар-
да и уменьшающих постнагрузку [4, 5].

Применение инотропных препаратов в педиатрии 
связано со значительным количеством трудностей 
и ограничений, к числу которых можно отнести 
особенности гемодинамического профиля паци-
ентов детского возраста, требующие более диффе-
ренцированного подхода к выбору лекарственных 
средств, а также отсутствие масштабных рандоми-
зированных контролируемых исследований (РКИ), 
убедительно свидетельствующих об эффективно-
сти и безопасности использования препаратов этой 
группы у детей [46].

В настоящее время в интенсивной терапии кри-
тических состояний как у взрослых, так и у детей 
накоплен значительный опыт применения катехо-
ламинов, обладающих несомненными преимуще-
ствами при лечении рефрактерной артериальной 
гипотензии, однако они не лишены недостатков, 
самыми опасными из которых являются чрезмер-
ная вазоконстрикция, высокая частота наруше-
ний ритма и тахифилаксия [1]. Наиболее часто в 

педиатрической практике используют адреналин, 
норадреналин и дофамин. Обладая активностью в 
отношении α- и β-адренорецепторов, определяю-
щей их мощнейшие вазоконстрикторные свойства 
и инотропное действие, они незаменимы в ситуа-
циях, когда систолическая дисфункция миокарда 
и периферическая вазодилатация присутствуют 
одновременно (например, при септическом шоке), 
однако, следует помнить об их побочных эффектах, 
к которым относятся транзиторное повышение кон-
центрации глюкозы и лактата в крови, обусловлен-
ные стимуляцией β-рецепторов в печени, мышцах и 
поджелудочной железе, угнетение иммунного отве-
та с возможной избыточной пролиферацией бакте-
рий, а также чрезмерная вазопрессорная активность, 
что ограничивает их применение и свидетельствует 
о необходимости более широкого внедрения в кли-
ническую практику препаратов с выраженным ино-
дилататорным эффектом [34].

Одним из таких лекарственных средств является 
милринон, разработанный в 1980-х гг., представля-
ющий собой бипиридиновый, некатехоламиновый 
инотропный препарат с инодилатирующими свой-
ствами. Механизм его действия обусловлен бло-
кированием фосфодиэстеразы III типа, что пре-
дотвращает распад цАМФ, увеличивая активность 
протеинкиназы А и фосфорилирование ионных ка-
налов кальция в саркоплазматическом ретикулуме. 
Этот механизм лежит в основе увеличения доступ-
ности кальция в саркомере миоцитов, что, в свою 
очередь, приводит к повышению сократительной 
способности миокарда [12]. Увеличение обратного 
захвата кальция саркоплазматическим ретикулу-
мом способствует более выраженной релаксации 
миокарда с улучшением диастолической функции 
[7, 20, 23–24]. Помимо положительного инотроп-
ного и лузитропного действия, милринон обладает 
инодилатирующими свойствами, которые также 
достигаются за счет повышения уровня цАМФ в 
гладкой мускулатуре сосудов и элиминации каль-
ция из миоцитов сосудистой стенки, что приводит 
к вазодилатации [7]. 

Имеющиеся в литературе данные о применении 
милринона в терапии ОСН у взрослых достаточно 
противоречивы и свидетельствуют как о наличии 
существенных преимуществ, так и значительных не-
достатков у данного препарата [22, 32]. В большин-
стве случаев милринон применяется у пациентов 
с ОСН при адекватном систолическом АД (САД): 
более 85 мм рт. ст., в то время как при более низком 
САД милринон рекомендуется использовать в ком-
бинации с вазопрессорами (например, норадрена-
лин) для предотвращения критического снижения 
АД. Одним из преимуществ милринона является 
то, что его эффекты не связаны с блокированием 
β-рецепторов, поэтому ему отдается предпочтение 
при лечении пациентов, длительно получающих 
β-адреноблокаторы [24]. Метаанализ, оцениваю-
щий эффективность применения милринона и доб-
утамина у 21 106 пациентов с острой СН, установил, 
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что использование милринона было ассоциировано 
с более низкими показателями летальности, при 
этом различий в частоте развития аритмий, арте-
риальной гипотензии, острого повреждения почек, 
применения заместительной почечной терапии, 
длительности искусственной вентиляции легких и 
продолжительности лечения в стационаре выявлено 
не было [13].

В то же время хорошо известны и побочные эф-
фекты милринона, включая системную гипотен-
зию и аритмию. В исследовании PROMISE еще 
в 1991 г. был сделан вывод о том, что применение 
милринона у пациентов с клинически выраженной 
СН, несмотря на оптимальную медикаментозную 
терапию, было связано с увеличением смертности 
и частоты повторных госпитализаций. Учитывая 
относительно длительный период полувыведения 
(2,0–2,5 часа) и элиминацию метаболитов через 
почки, применение милринона при остром почеч-
ном повреждении или риске его развития также 
должно быть ограничено [33].

Результаты исследований, посвященных оценке 
эффективности и безопасности применения милри-
нона весьма немногочисленны и также достаточно 
противоречивы, что и явилось основанием для дан-
ной работы.

Цель исследования  – анализ публикаций, по-
священных оценке эффективности и безопасности 
применения милринона при критических состоя-
ниях у детей.

Материалы и методы

В анализ включено 60 публикаций из рефера-
тивных баз данных PubMed и e-Library за период 
с 2018 по 2023 гг. Поиск осуществляли с использо-
ванием ключевых слов: милринон, дети, сердечная 
недостаточность, острое почечное повреждение, ис-
ход, milrinone, pediatric, neonate, heart failure, acute 
renal injury, outcome. После первичного изучения 
абстрактов из анализа было исключено 18 статей, в 
которых отсутствовал доступ к полному тексту или 
они не содержали значимой информации с позиций 
клинической практики.

Результаты 

Сведения о применении милринона в педиатрии 
и неонатологии в настоящее время весьма ограниче-
ны. В литературе представлены данные немногочис-
ленных исследований, посвященных применению 
милринона в терапии персистирующей легочной 
гипертензии у новорожденных и синдрома малого 
сердечного выброса после кардиохирургических 
вмешательств [26]. 

A. Cavigelli-Brunner et al. (2018) оценили эффек-
тивность и безопасность добутамина и милринона в 
рамках рандомизированного клинического пилот-
ного исследования, в которое были включены 50 
детей, перенесших кардиохирургические вмеша-

тельства. Авторы пришли к заключению, что добу-
тамин и милринон безопасны, хорошо переносятся 
и одинаково эффективны в профилактике синдро-
ма малого сердечного выброса в детской кардиохи-
рургии. Гемодинамический эффект препаратов был 
сопоставим, поэтому при отсутствии осложнений 
с экономической точки зрения целесообразнее ис-
пользовать добутамин, однако милринон способ-
ствовал более выраженному уменьшению постна-
грузки [16].

P.  Nag et al. (2023), оценивая эффективность 
левосимендана и милринона в профилактике 
синдрома малого сердечного выброса в раннем 
послеоперационном периоде после устранения 
дефектов межжелудочковой перегородки у детей 
с явлениями легочной гипертензии установили, 
что в группе, где использовали левосимендан, 
среднее артериальное давление при отключении 
аппарата искусственного кровообращения, после 
перевода в ОРИТ, а также через 3 и 6 часов после 
операции было значительно ниже. Длительность 
ИВЛ и продолжительность лечения в ОРИТ были 
существенно выше у детей, где применяли левоси-
мендан. Различий в летальности и сократительной 
способности миокарда левого/правого желудочка 
выявлено не было. Авторы пришли к выводу, что у 
пациентов, перенесших операцию по устранению 
дефекта межжелудочковой перегородки с явления-
ми легочной гипертензии, левосимендан не облада-
ет никакими дополнительными преимуществами 
по сравнению с милриноном [31].

K. I. Gutiérrez-Riveroll et al. (2022), сравнив кли-
нико-лабораторные показатели в послеопераци-
онном периоде у 19 детей после хирургического 
лечения тетрады Фалло, установили, что среднее 
АД в группе детей, где применяли левосимендан, 
было значительно более высоким по сравнению 
с пациентами, где использовали милринон, как 
в интраоперационном периоде, так и сразу после 
окончания операции. Кроме того, в группе левоси-
мендана отмечались более низкие уровни лактата и 
высокие – почасового диуреза. Полученные данные 
свидетельствуют о преимуществах левосимендана и 
демонстрируют его положительные эффекты в про-
филактике синдрома малого сердечного выброса в 
послеоперационном периоде [25].

Рандомизированное контролируемое исследова-
ние, проведенное в 2020 г. с целью определения диф-
ференциального влияния интраоперационного вве-
дения милринона по сравнению с левосименданом 
на функцию миокарда после кардиохирургических 
вмешательств, включало младенцев в возрасте от 1 
до 12 месяцев с диагнозомами «дефект межжелу-
дочковой перегородки», «полный дефект атриовен-
трикулярной перегородки» или «тетрада Фалло», 
которым была выполнена корректирующая опера-
ция с применением искусственного кровообраще-
ния. В ходе исследования были оценены показатели 
функции левого и правого желудочков. Установлено, 
что на следующий день после операции изменения 
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продольной деформации левого желудочка были 
более выраженными как в группе милринона, так 
и левосимендана (33 и 39% соответственно), однако 
статистически значимые различия между группами 
отсутствовали. В обеих группах бивентрикулярная 
продольная деформация приблизилась к предопе-
рационным значениям при выписке из стационара. 
Была продемонстрирована корреляционная зави-
симость между уровнем NT-proBNP и изменени-
ями продольной деформации левого желудочка в 
первый день после операции. Установлено, что эф-
фекты левосимендана и милринона на функцию 
миокарда в детской кардиохирургии являются со-
поставимыми и не имеют статистически значимых 
различий [42].

E. M. Thorlacius et al. (2021) оценили уровень 
биомаркеров повреждения миокарда (тропонин Т, 
сердечный белок, связывающий жирные кислоты, 
NT-proBNP) у 70 младенцев в возрасте 1–12 меся-
цев с диагнозами «дефект межжелудочковой пере-
городки», «полный атриовентрикулярный канал» 
или «тетрада Фалло», перенесших корректирую-
щие операции с искусственным кровообращением 
и получавших нагрузочную дозу левосимендана или 
милринона до подключения аппарата искусствен-
ного кровообращения с последующей инфузией в 
течение 26 часов. Установлено, что значимая разни-
ца в уровне маркеров повреждения миокарда в зави-
симости от используемого препарата отсутствовала, 
что свидетельствует о сопоставимости эффектов 
левосимендана и милринона [41].

В одноцентровом рандомизированном двойном 
слепом плацебо-контролируемом клиническом 
исследовании с участием 106 детей, перенесших 
операцию Фонтена, оценивалось влияние периопе-
рационного введения несиритида или милринона 
на течение раннего послеоперационного периода и 
нейрогормональный профиль детей. Существенных 
различий в длительности лечения в стационаре в 
течение 30 дней после операции между группами 
выявлено не было. Также группы существенно не 
различались по сердечному индексу, частоте раз-
вития аритмий, пиковой концентрации лактата, 
инотропному индексу, диурезу, продолжительности 
искусственной вентиляции легких, длительности 
лечения в ОРИТ и побочным эффектам препаратов. 
Авторы пришли к заключению, что эмпирическое 
назначение несиритида или милринона не оказыва-
ет отчетливого положительного влияния на течение 
раннего послеоперационного периода после опера-
ции Фонтена [18].

В исследовании R.  Soliman еt al. (2018), куда 
вошло 116 детей, перенесших операцию Фонтена, 
сравнивалось влияние двух различных режимов 
инфузии милринона на гемодинамику и сатурацию 
кислородом артериальной крови. В первой группе 
пациентов его назначали в дозе 0,5 мкг∙кг–1∙мин–1 
на этапе инициации искусственного кровообра-
щения, а во второй – в дозе насыщения 50 мкг/кг 
в течение 10 мин перед отключением аппарата ис-

кусственного кровообращения. После операции в 
обеих группах проводилась постоянная инфузия 
в дозе 0,5–0,75 мкг∙кг–1∙мин–1. Раннее применение 
милринона способствовало уменьшению централь-
ного венозного давления и транспульмонального гра-
диента, снижало потребность в фармакологической 
поддержке, способствовало увеличению сердечного 
индекса, сатурации кислородом артериальной крови 
и уменьшению длительности лечения в ОРИТ [39].

В то же время K. Saengsin et al. (2023) установили, 
что применение милринона в послеоперационном 
периоде у детей после радикальной коррекции те-
трады Фалло ассоциировано с увеличением объема 
волемической нагрузки в первые 72 часа после опе-
рации и более длительным временем, необходимым 
на устранение тахикардии (различия между группа-
ми были статистически значимыми через 12 часов 
после операции). Кроме этого, было выявлено, что 
назначение милринона не сопровождается увеличе-
нием сердечного выброса и артериально-венозной 
разницы по сатурации крови. Отмечена прямая 
корреляционная зависимость между кумулятивной 
дозой милринона в послеоперационном периоде и 
объемом вводимой жидкости в первые 72 часа после 
операции (r = 0,20; 95% ДИ = 0,01–0,38; р = 0,036). 
На основании регрессионного анализа продемон-
стрировано, что на каждые 1 000 мкг/кг милринона 
(эквивалентно ~0,25 мкг∙кг–1∙мин–1 в течение 72 ча-
сов), полученного в первые 72 часа после операции, 
по данным расчетов дополнительно было введено 
11,0 (95% ДИ, 0,6–21,4) мл/кг жидкости. Авторы 
сделали заключение, что использование милрино-
на в течение первых 72 часов после радикальной 
коррекции тетрады Фалло ассоциировано с более 
частым введением болюсов жидкости в зависимости 
от дозы, длительно сохраняющейся тахикардией и 
артериальной гипотензией, но не сопровождается 
улучшением сердечного выброса [36].

E. M. Thorlacius et al. (2019) в рамках проспектив-
ного РКИ оценили эффективность левосимендана 
по сравнению с милриноном в профилактике остро-
го повреждения почек у младенцев после операций 
на открытом сердце с искусственным кровообраще-
нием. В исследовании приняли участие 72 ребенка в 
возрасте от 1 до 12 месяцев с диагнозами: «тетрада 
Фалло», «полный атриовентрикулярный канал» и 
«нерестриктивный дефект межжелудочковой пере-
городки», перенесшие радикальное хирургическое 
вмешательство. Статистически значимых различий 
в уровне креатинина в плазме крови после операции 
выявлено не было, частота острого повреждения 
почек в течение 48 часов в группе левосимендана 
составила 46,9%, а в группе милринона – 39,5%, что 
также было не значимо. Авторы пришли к заклю-
чению, что левосимендан не снижает риск разви-
тия острого повреждения почек у младенцев после 
тотальных корригирующих операций на сердце по 
сравнению с милриноном [40].

В исследовании A. G. Beshish et al. (2023), куда 
вошло 375 детей с синдромом гипоплазии левых 
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отделов сердца, установлено, что использование 
милринона, независимо от его дозы способствует 
выраженному снижению уровня лактата в крови 
через 12 часов от начала терапии. Значимых раз-
личий по систолическому АД между группами 
выявлено не было. Авторы полагают, что введение 
милринона у детей с синдромом гипоплазии левых 
отделов сердца и явлениями гиперволемии малого 
круга кровообращения перед операцией Норвуда 
хорошо переносится, способствует уменьшению 
степени выраженности гиперлактатемии и не сопро-
вождается явлениями системной гипоперфузии и 
перегрузки малого круга кровообращения [10].

Особого внимания, на наш взгляд, заслуживает 
работа A. Willems et al. (2023), в которой была пред-
принята попытка оценить эффективность двух схем 
гемодинамической поддержки (эпинефрин + добу-
тамин и эпинефрин + милринон) после коррекции 
сложных ВПС у детей. В качестве критериев оцен-
ки использовали такие показатели как летальность, 
наличие дыхательной недостаточности, длительной 
инотропной поддержки или острого повреждения 
почек. Установлено, что в группе детей, получав-
ших адреналин в сочетании с милриноном, имели 
место более высокие показатели внутрибольничной 
летальности (3 против 0%), дыхательной недоста-
точности (28% против 12%) и длительной инотроп-
ной поддержки (71% против 35%). Авторы сделали 
заключение, что у детей младшего возраста инфузия 
эпинефрина с милриноном в раннем послеопера-
ционном периоде ассоциирована с более высокой 
частотой послеоперационных осложнений и смерт-
ности по сравнению с добутамином [45].

N. K. Barnwal et al. (2017) оценили эффектив-
ность послеоперационного применения трех вари-
антов дозирования милринона у детей с легочной 
гипертензией, перенесших операцию на открытом 
сердце. Все пациенты получали милринон в дозе на-
сыщения 50 мкг/кг во время согревания на этапе 
отключения от аппарата искусственного кровообра-
щения, далее все дети были разделены на три груп-
пы: 1-я группа (низкие дозы) – инфузия милринона 
со скоростью 0,375 мкг·кг·мин, 2-я группа (сред-
ние дозы)  – 0,5 мкг∙кг–1∙мин–1, 3-я группа (высо-
кие дозы) – 0,75 мкг∙кг–1∙мин–1 в течение 24 часов. 
Установлено, что применение низких доз милри-
нона (0,375 мкг∙кг–1∙мин–1) столь же эффективно 
как инфузия препарата в средних и высоких дозах. 
Артериальная гипотензия, требующая назначения 
больших доз вазопрессоров, чаще всего возникала 
при инфузии милринона в высоких дозах, в то время 
как при использовании низких доз препарата она 
зарегистрирована не была [8].

В исследовании A. Giaccone et al. (2017), куда 
вошла небольшая группа из шести младенцев со 
сроком гестации более 34 недель и менее 10 дней 
жизни, была предпринята попытка описать фар-
макокинетику и фармакодинамику милринона 
у новорожденных с персистирующей легочной 
гипертензией, изучено влияние возраста на дозу 

милринона. Милринон назначали по двум схемам: 
1 – доза насыщения 20 мкг/кг внутривенно болюсно, 
затем постоянная инфузия в дозе 0,2 мкг∙кг–1∙мин–1; 
2 – доза насыщения 50 мкг/кг внутривенно болюсно, 
затем 0,5 мкг∙кг–1∙мин–1. Главным ограничением это-
го исследования явился небольшой размер выборки, 
который оказался недостаточным для проведения 
статистической обработки фармакодинамических 
показателей. Несмотря на это, сообщалось, что ни 
в одной из групп дозирования не наблюдалось про-
блем с безопасностью препарата. На основании про-
веденных наблюдений сделано заключение о том, 
что клиренс милринона у новорожденных с перси-
стирующей легочной гипертензией снижен и может 
зависеть от возраста [21].

В результате проведенного рандомизирован-
ного клинического исследования, посвященного 
эффективности ингаляционного и инфузионного 
введения милринона у новорожденных с перси-
стирующей легочной гипертензией, в которое был 
включен 31 младенец, установлено, что после вве-
дения милринона наблюдалось значительное сни-
жение пикового систолического и среднего давле-
ния в легочной артерии в обеих группах, при этом 
статистически значимые различия отсутствовали. 
Межгрупповые различия в показателях среднего 
систолического артериального давления до и по-
сле лечения также отсутствовали, однако диасто-
лическое АД было значительно ниже в группе, где 
препарат вводили внутривенно. Авторы полагают, 
что ингаляционное введение милринона так же эф-
фективно по сравнению с постоянной инфузией при 
лечении новорожденных с персистирующей легоч-
ной гипертензией. Инфузия и ингаляция милрино-
на демонстрируют схожую безопасность [17].

В систематическом обзоре, посвященном изуче-
нию гемодинамических эффектов милринона у де-
тей, куда были включены 6 исследований с участи-
ем 791 пациента, продемонстрировано, что препарат 
обладает положительными гемодинамическими 
эффектами, включающими в себя увеличение сер-
дечного выброса и фракции выброса левого желу-
дочка, снижение систолического давления в правом 
желудочке и уменьшение концентрации лактата в 
плазме крови [27].

В метаанализе F. Y. Matsushita et al. (2024), вклю-
чавшем 41 исследование, оценивающее эффекты 
милринона на функцию сердца у детей, установ-
лено его благотворное влияние на сократительную 
способность миокарда, что, вероятнее всего, связано 
со снижением общего периферического сосудистого 
сопротивления. Продемонстрировано, что милри-
нон может не оказывать значимого инотропного 
эффекта, поэтому его терапевтическое действие, 
в первую очередь, обусловлено снижением пост-
нагрузки как в системном, так и в малом кругах 
кровообращения, хотя в последнем это выражено 
в меньшей степени [30].

Метаанализ, посвященный оценке эффектив-
ности и безопасности применения милринона для 
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лечения сердечной недостаточности, вызванной тя-
желой пневмонией у детей с ВПС, объединивший 
данные восьми РКИ с участием 680 детей, показал, 
что общая эффективная частота сердечных сокра-
щений и фракция выброса левого желудочка была 
выше, а время до стабилизации частоты сердечных 
сокращений было меньше в группе милринона по 
сравнению с контрольной группой. Время до купи-
рования явлений респираторного дистресса у де-
тей, где использовали милринон, было значительно 
меньше по сравнению с контрольной группой. Ста-
тистически значимых различий в частоте побочных 
реакций между группами выявлено не было. Авто-
ры полагают, что милринон может быть полезен для 
устранения явлений сердечной недостаточности у 
детей с ВПС, осложнившимися тяжелой пневмо-
нией [38].

В 2021 г. проведен сетевой метаанализ, посвящен-
ный изучению эффективности применения фар-
макологических препаратов и немедикаментозных 
методов лечения, используемых для профилактики 
острого повреждения почек после кардиохирурги-
ческих вмешательств у детей. Были изучены данные 
20 двусторонних рандомизированных клинических 
исследований, опубликованных в период с 2000 по 
2020 гг., в которых приняли участие 2 339 пациентов. 
Анализ вероятности кумулятивного ранжирования 
показал, что применение милринона (76%) было 
связано с наименьшим риском острого поврежде-
ния почек в сравнении дексмедетомидином (70%), 
левосименданом (70%), аминофиллином (59%), 
нормотермическим искусственным кровообраще-
нием (57%) и дистанционным ишемическим пре-
кондиционированием (55%) [43].

В настоящее время имеются программы, разра-
ботанные крупными детскими кардиологическими 
клиниками, предусматривающие непрерывную ин-
фузию милринона на дому пациентам с компенси-
рованной сердечной недостаточностью, которым 
предстоит трансплантация сердца [11]. Возмож-
ность амбулаторного внутривенного применения 

милринона свидетельствует о безопасности и эф-
фективности данного препарата в качестве времен-
ной меры в период ожидания пересадки сердца.

S. Brown et al. (2023), оценив безопасность и эф-
фективность длительного применения милринона у 
детей (более 7 дней) с декомпенсированной сердеч-
ной недостаточностью, обусловленной дилатаци-
онной кардиомиопатией, установили, что средняя 
продолжительность инфузии милринона составила 
27 дней (10–50), при этом никаких побочных эф-
фектов и осложнений зарегистрировано не было, а 
функция сердца восстановилась на 60%.

Таким образом, длительная инфузия милринона 
безопасна и эффективна при острой декомпенсации 
дилатационной кардиомиопатии у детей. В сочета-
нии со стандартными методами лечения сердечной 
недостаточности она может способствовать восста-
новлению функции сердца, снижая потребность в 
механической поддержке гемодинамики или транс-
плантации сердца [14].

Выводы

1. Милринон является препаратом выбора для 
инотропной поддержки при острой сердечной не-
достаточности у детей с врожденными пороками 
сердца в раннем послеоперационном периоде и у 
новорожденных с тяжелым течением персистиру-
ющей легочной гипертензии.

2. Назначение милринона особенно оправдано 
при наличии явлений системной гипоперфузии на 
фоне приемлемых показателей артериального дав-
ления.

3. При наличии синдрома малого сердечного вы-
броса или кардиогенного шока, сопровождающих-
ся стойкой артериальной гипотензией, милринон 
целесообразно назначать в комбинации с другими 
катехоламинами, обладающими вазоконстриктор-
ным эффектом.

4. Оптимальная доза милринона находится в ди-
апазоне 0,375 – 0,5 мкг∙кг–1∙мин–1.
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