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Цель: оценить влияние сочетанного применения анальгетиков, даларгина и корректоров тканевого метаболизма на эндокринно-метабо-
лические нарушения у пациентов с торакоабдоминальной травмой, полученной при дорожно-транспортном происшествии.
Материал и методы. Одноцентровое проспективное рандомизированное исследование у 30 пострадавших при дорожно-транспортных 
происшествиях с торакоабдоминальной травмой, осложнившейся травматическим шоком. У 15 больных основной группы дополнительно 
к общепринятой терапии вводили внутривенно даларгин, лорноксикам, проводили инфузию ремаксола.
Результаты. Сочетанное применение анальгетиков, даларгина и корректоров тканевого метаболизма способствовало поддержанию у 
больных основной группы концентрации кортизола на уровне компенсированного стресса.
Выводы. Интенсивная терапия у больных основной группы способствует уменьшению выраженности анаэробных процессов, оптимизации 
энергетических процессов на клеточном уровне, снижению ферментативной активности печени.
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The objective: to evaluate the effect of combined use of analgesics, dalargin and tissue metabolism correctors on endocrine-metabolic disorders 
in patients with thoracoabdominal trauma who were injured in road accidents.
Subjects and methods. A single-center prospective randomized study was conducted in 30 victims of road accidents with thoracoabdominal trauma 
and traumatic shock.  In 15 patients of the main group, in addition to conventional therapy, dalargin, lornoxicam were administered intravenously, 
and remaxol was infused.
Results. The combined use of analgesics, dalargin and correctors of tissue metabolism contributed to the maintenance of cortisol concentration 
at the level of compensated stress in patients of the main group, which indicated more favorable adaptive capabilities of the body.
Conclusions. Intensive therapy in patients of the main group helps to reduce the severity of anaerobic processes, optimize energy processes 
at the cellular level, reduce the enzymatic activity of the liver, and reduces the hospital stay of patients by 5 bed-days.
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Проблема адекватности анестезии у постра-
давших в дорожно-транспортных происшествиях 
(ДТП) продолжает оставаться в центре внимания 
анестезиологов, так как шоковая реакция организ-
ма, возникающая в ответ на выраженную ноци-
цептивную импульсацию, кровопотерю, гипоксию 
и т. д., вызывает высокий уровень нейроэндокрин-
ного напряжения, значительную интенсификацию 
метаболизма, выраженные сдвиги гемодинамики. 
В  то же время излишнее угнетение адаптацион-
ной активности нейрогуморальной системы сни-
жает ее готовность к предстоящему оперативному 
вмешательству, что также нежелательно. Все это в 
значительной степени ограничивает выбор аналь-
гетиков, анестетиков и препаратов других групп, 
используемых для купирования болевого синдрома 
и операционной травмы [1, 4, 8, 11, 12, 18, 19].

Цель исследования: оценить влияние сочетанного 
применения анальгетиков, даларгина и корректоров 
тканевого метаболизма на эндокринно-метаболиче-
ские нарушения у пострадавших в ДТП пациентов 
с торакоабдоминальной травмой.

Материал и методы

Проведено одноцентровое проспективное ран-
домизированное исследование у 30 пострадавших 
с торакоабдоминальной травмой, осложнившейся 
шоком, полученной при ДТП, которым обезболи-
вание в до- и в госпитальном периодах проводили 
с использованием различных схем анальгезии. Ис-
следование одобрено локальным этическим комите-
том Красноярского государственного медицинского 
университета им. проф. В. Ф. Войно-Ясенецкого 
(протокол № 41/2012 от 21.06.2012 г.).

Общая характеристика пациентов и методов ис-
следования. Исследование проведено в травмоцен-
тре первого уровня Красноярского края «Красно-
ярская межрайонная клиническая больница скорой 
медицинской помощи им. Н. С. Карповича» с июня 
2012 г. по декабрь 2020 г. Всем пациентам, соответ-
ствующим критериям включения/исключения и 
подписавшим информированное согласие, присва-
ивался порядковый номер, и они автоматически 
включались в исследование.

Критерии включения: 1) возраст от 18 до 60 лет; 
2) наличие торакоабдоминальной травмы, получен-
ной в ДТП; 3) наличие подписанной формы инфор-
мированного согласия.

Критерии невключения: 1) возраст более 60 и ме-
нее 18 лет; 2) отказ пациента от участия в исследова-
нии; 3) наличие черепно-мозговой травмы, травмы 
позвоночника, забрюшинного пространства, изоли-
рованной травмы опорно-двигательного аппарата; 
4) тяжелая сопутствующая патология; 5) самоволь-
ный уход из отделения.

Больные разделены на две группы: основная 
(n  =  15) и сравнения (n = 15). У пациентов ос-
новной группы непосредственно на месте полу-
чения травмы для обезболивания внутривенно 

(в/в) вводили трамадол (0,5 мг/кг в/в), кеторолак 
(0,4 мг/кг в/в), диазепам (0,07 мг/кг в/в), дифен-
гидрамин (0,3 мг/кг). Всем проводили инфузию 
кристаллоидов (0,55  мл  ·  кг-1 · мин-1 в/в) и кол-
лоидов (0,27 мл · кг-1 · мин-1 в/в); ингаляцию кис-
лорода с FiO2 ‒ 0,47 [0,4; 0,53]. Транспортировку 
осуществляли в горизонтальном положении. В ре-
анимационном зале дополнительно вводили лор-
ноксикам (0,3 мг/кг в/в), трамадол (0,5 мг/кг в/в), 
нейропептид даларгин (15 мкг/кг в/в капельно) 
и проводили инфузию ремаксола в/в капельно со 
скоростью 40‒60 капель (2‒3 мл/мин) в суточной 
дозе 5,5 мл/кг. Вышеуказанную схему применяли 
в течение 5 дней. 

В группу сравнения включено 15 больных, кото-
рым в догоспитальном периоде проводили лечение 
согласно стандартам скорой медицинской помощи 
при шоке [7].

Схема лечения в шоковом периоде в стационаре 
предусматривала анальгезию путем введения тра-
мадола (0,5 мг/кг в/в), кеторолака (0,4 мг/кг в/в), 
диазепама (0,07 мг/кг в/в), дифенгидрамина 
(0,3 мг/кг); инфузию кристаллоидов (32,5 мл/кг в 
сутки), коллоидов (15,0 мл/кг в сутки), ингаляцию 
кислорода при SpO2 ниже 96%.

Медиана возраста в основной группе составля-
ла 30 [25; 36] лет, в группе сравнения ‒ 29 [24; 36]. 
В группе сравнения мужчин было 10, женщин ‒ 5, 
в основной группе мужчин было 9, женщин – 6. 

Интенсивность болевой реакции оценивали по 
визуальной аналоговой шкале [15]. Оценка боли в 
обеих группах составила 8 [7; 9] баллов. Объем кро-
вопотери (в догоспитальном периоде определяли по 
шоковому индексу, в операционной ‒ гравиметриче-
ским методом) в группе сравнения был 1 241 [1 134; 
1 371] мл, в основной группе ‒ 1 267 [1 136; 1 368] 
мл (p > 0,05).

Тяжесть травмы на месте получения травмы и 
в реанимационном зале оценивали по предложен-
ной нами шкале, основанной на критериях, предпи-
санных приказом Министерства здравоохранения 
РФ от 24 декабря 2012 г. № 1445н «Об утвержде-
нии стандарта скорой медицинской помощи при 
шоке» [3, 6]. У пострадавших обеих групп она была 
одинаковой (табл. 1).

Перечень ургентных оперативных вмешательств 
представлен в табл. 2. Их продолжительность в 
группе сравнения составила 58,8 [49,4; 69,8] мин, 
в основной группе ‒ 61,3 [50,3; 70,6] мин (p > 0,05). 
Медиана продолжительности анестезии в группе 
сравнения была 61,5 [52,4; 70,3] мин, в основной 
группе ‒ 64,6 [53,6; 72,2] мин (p > 0,05). В целом 
группы по полу, возрасту и тяжести состояния боль-
ных были сопоставимы.

Тяжесть состояния всех пациентов по шкале 
ASA перед анестезией – IV балла. Проводилась 
анестезия с искусственной вентиляцией легких с 
использованием (в/в) тиопентала натрия (5 мг/кг); 
фентанила (0,001 мг/кг · ч); кетамина (0,5 мг/кг · ч); 
пропофола (5 мг/кг · ч).
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Методы исследования. Определение концен-
трации глюкозы, лактата в крови пациентов 
производили на биохимическом анализаторе 
GEM Premier 3500 (Instrumentation Laboratory Со., 
США), а уровня аспартатаминотрансферазы (АСТ), 
аланинаминотрансферазы (АЛТ), щелочной фос-
фатазы, креатинкиназы и лактатдегидрогеназы ‒ 
на аппарате Hitachi 912 (Roche Diagnostics GmbH, 
Германия, Япония). Концентрацию кортизола в 
сыворотке больных исследовали с помощью теста 

"Immulite 2000 Cortisol" на основе конкурентного 
твердофазного хемилюминесцентного иммунофер-
ментного анализа.

Точки исследования: при поступлении, после 
проведенной операции, через 24 ч после момента 
получения травмы, на 5-е и 10-е сут нахождения в 
стационаре.

Статистический анализ. Статистическую об-
работку данных проводили с помощью программ 
Microsoft Excel 2016, Statistica 10. Поскольку вы-
численный показатель свидетельствовал о распре-
делении количественных данных, отличающихся 
от нормального, для анализа использовали непа-
раметрические критерии. Описание количествен-
ных показателей выполнено при помощи Median 
25‒75%, оценку достоверности различий средних 
данных проводили с использованием U-критерия 
Манна ‒ Уитни при уровне значимости p < 0,05.

Результаты

У 15 пострадавших основной группы (табл. 3) при 
поступлении концентрация кортизола превышала 
референсные значения на 88,4%, после окончания 
оперативного вмешательства ‒ на 38,8%. Через 
24 ч после начала оказания помощи она несколь-
ко снижалась, но оставалась на 20,8% выше нор-
мы. На 5-е сут концентрация кортизола на 24,9% 
превышала показатели физиологической нормы, к 
10-м сут ее уровень соответствовал норме.

Содержание глюкозы в крови этих пациентов на 
исходном этапе превышало норму на 79,5%, а кон-
центрация лактата ‒ в 3,5 раза. После окончания 
операции и в дальнейшем оба изучаемых показа-
теля были в пределах нормы. Уровень лактатдеги-
дрогеназы на исходном этапе в 2,8 раза превышал 
медиану нормы, после проведения оперативного 
вмешательства он в 2 раза был выше нормы, в даль-
нейшем снижался и приходил к норме к 10-м сут. 
Уровень креатинкиназы при поступлении в 8,8 раза 
превышал референсные значения, на последующих 
этапах исследования он значительно снижался, но 
достоверно превышал медиану нормы в 3,4–6 раз, 
достигая нормальных показателей к 10-м сут.

Пик ферментативной активности печени у 
больных основной группы приходился на конец 
операции: уровень АСТ выше нормы в 5,8 раза, 
АЛТ ‒ в 5,7 раза, щелочной фосфатазы ‒ в 3 раза. 
На последующих этапах рассматриваемые показате-
ли возвращались к исходному уровню, но превыша-
ли медиану нормальной величины: АСТ ‒ в 4 раза, 
АЛТ ‒ в 3,5 раза, щелочная фосфатаза ‒ в 2,6 раза.

У 15 пациентов группы сравнения (табл. 4) при 
поступлении концентрация кортизола превышала 
референсные значения на 69,1%, после окончания 
оперативного вмешательства ‒ на 144%. Через 24 ч 
после начала оказания помощи она несколько сни-
жалась, но оставалась на 57% выше нормы. Вплоть 
до 5-х сут концентрация кортизола (на 49,3%) пре-

Таблица 1. Тяжесть исходного состояния у пострадавших в ДТП с торакоабдоминальной травмой (n = 30, Ме [Q1; Q3])
Table 1. The severity of the initial condition in road traffic accident victims with thoracoabdominal trauma (n = 30, Me [Q1; Q3])

Таблица 2. Распределение пострадавших по виду 
ургентного оперативного вмешательства
Table 2. Distribution of victims by the type of urgent surgical interventions

Показатели Норма
Состояние исходного состояния

группа сравнения основная группа
Шкала Глазго, баллы 15 [14; 15] 13* [12; 13] 13* [12; 13]
Шкала ВАШ, баллы 0 [0; 0] 8 [7; 9]* 8 [7; 9]*
ЧДД, дых/мин 15 [14; 16] 19,9* [17,8; 22,6] 20,2* [18,1; 22,9]
SpO₂, % 98 [97; 100] 88,1* [87; 90] 86,3* [85,2; 88,2]
FiO₂, усл. ед. 0,21 [0,21; 0,21] 0,47* [0,4; 0,53] 0,47* [0,4; 0,53]
Симптом бледного пятна, с 0 [0; 0] 1,0* [1; 3] 1,0* [1; 3]
ЧСС, уд/мин 75 [68; 83] 113,3* [111,8; 114,8] 115,6* [114,1; 117,1]
Систолическое АД, мм рт. ст. 110 [100; 120] 83,9* [83,3; 84,5] 83,8* [83,4; 84,6]
Шоковый индекс, усл. ед. 0,68 [0,62; 0,74] 1,35* [1,28; 1,42] 1,38* [1,31; 1,45]
Среднее АД, мм рт. ст. 90 [85; 95] 68,0* [62,1; 69,3] 66,8* [59,9 ;67,1]
ЦВД, мм H₂O 70 [65; 85] Отр.* Отр.*

Примечание: * – различия достоверны в сравнении с нормальным показателем (при p ≤ 0,05; критерий Манна ‒ Уитни)

№ Вид операционных вмешательств Группа 
сравнения

Основная 
группа

1 Лапаротомия 8 6

2 Торакотомия 5 5

3 Остеосинтез грудной клетки 2 4

Всего 15 15
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вышала показатели физиологической нормы, одна-
ко у 6 пациентов концентрация глюкортикостеро-
ида была на нижней границе нормы (180 нмоль/л). 
К 10-м сут происходило снижение изучаемого по-
казателя на 36,5% по сравнению с медианой нормы. 
Уровень глюкозы у них на исходном этапе превышал 
норму на 74%, после окончания операции ‒ в 2 раза, 
через 24 ч – на 48,7%, а на 5-е сут – на 41,7% (у 6 па-
циентов с низкой концентрацией кортизола разви-
валась гипогликемия). Лишь к 10-м сут изучаемый 
показатель соответствовал физиологической норме. 
Исследование концентрации лактата выявило по-

хожую картину. На одноименных этапах рассма-
триваемый показатель превышал норму в 2‒4 раза, 
нормализуясь к 10-м сут.

Изучение динамики уровня ферментативной ак-
тивности выявило гиперреакцию как со стороны 
лактатдегидрогеназы (в 1,5‒3,0 раза), так и креатин-
киназы (в 3-9 раз по сравнению с медианой нормы). 
На высоком уровне были показатели АСТ, превыша-
ющие норму в 3,6–10,9 раза, и АЛТ ‒ в 3,5–11 раз. 
Щелочная фосфатаза в первые 5 дней пребывания в 
стационаре превышала норму в 3‒4 раза, к 10-м сут 
нормализовалась.

Таблица 3. Динамика концентрации кортизола, глюкозы, лактата и ферментативной активности у больных основной 
группы (n = 15, Ме [Q1; Q3])
Table 3. Changes in the concentration of cortisol, glucose, lactate, and enzymatic activity in patients of the main group (n = 15, Me [Q1; Q3])

Таблица 4. Динамика концентрации кортизола, глюкозы, лактата и ферментативной активности у больных группы 
сравнения (n = 15, Ме [Q1; Q3])
Table 4. Changes in the concentration of cortisol, glucose, lactate, and enzymatic activity in patients of the comparison group (n = 15, Me [Q1; Q3])

Примечание: здесь и в табл. 4 * – различия статистически значимы в сравнении с нормальным показателем (при p ≤ 0,05; 
критерий Манна – Уитни)

Показатель Норма Исходный Конец операции 24 ч 5-е сут 10-е сут

Кортизол, нмоль/л 414  
[276; 552]

780*  
[550; 1 525]

575*  
[388; 763]

500*  
[350; 650]

517*  
[433; 625]

404,3  
[262; 532]

Глюкоза, ммоль/л 5,03  
[4,57; 5,46]

9,03*  
[7,12; 10,2]

6,21  
[4,38; 7,77]

6,04  
[4,19; 7,69]

6,15  
[5,58; 6,73]

5,49  
[4,57; 5,46]

Лактат, ммоль/л 1,10  
[0,70; 1,50]

3,88*  
[3,12; 5,20]

1,36  
[0,96; 1,80]

1,32  
[0,91; 1,78]

1,25  
[0,88; 1,63]

1,13  
[0,88; 1,31]

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 371,5  
[302; 425,8]

1 047*  
[996; 1 139]

792*  
[751,6; 857,0]

770*  
[731,6; 846,0]

525*  
[474,8; 562,5]

383  
[313; 433]

Креатинкиназа, Ед/л 98  
[49,1; 144]

862*  
[841; 900]

595*  
[584,8; 656,5]

577,2*  
[565,7; 646,5]

335*  
[285; 372,7]

108,3  
[81,3; 129,2]

АСТ, Ед/л 19,6  
[9,8; 28,8]

74,0*  
[70,0; 83,3]

114,0*  
[110,3; 125,1]

110,6* 
 [106,3; 122,1]

104,2*  
[72,9; 135,4]

86,5*  
[82,8; 90,6]

АЛТ, Ед/л 20,6  
[10,3; 30,3]

76,1*  
[71,6; 84,4]

117,1*  
[17,8; 134,5]

113,6*  
[104,0; 132,2]

103,6*  
[72,9; 130,6]

71,7*  
[66,3; 75,8]

ЩФ, Ед/л 76,4  
[53,3; 98,2]

232,4*  
[202,0; 288,7]

231,6*  
[210,6; 277,8]

224,7*  
[202,9; 274,5]

203,6*  
[172,9; 230,4]

196,9*  
[173,4; 223,2]

Показатель Норма Исходный Конец операции 24 ч 5-е сут 10-е сут

Кортизол, нмоль/л 414  
[276; 552]

700*  
[450; 1 475]

1010*  
[671; 1 385]

650*  
[425; 950]

618*  
[181; 663]

263*  
[181; 294]

Глюкоза, ммоль/л 5,03  
[4,57; 5,46]

8,75*  
[6,92; 10,0]

10,2*  
[9,34; 10,7]

7,48*  
[5,89; 9,37]

7,13*  
[1,25; 8,06]

5,12  
[1,25; 6,06]

Лактат, ммоль/л 1,10  
[0,70; 1,50]

3,72*  
[2,93; 5,11]

4,84*  
[4,08; 5,48]

2,15*  
[1,08; 4,08]

2,06*  
[1,08; 4,08]

1,80  
[0,86; 2,67]

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 371,5  
[302; 425,8]

1 046*  
[995; 1 139]

1120*  
[978,4; 1 086]

816,1*  
[768,5; 861,5]

808*  
[761,6; 857,0]

548*  
[123; 693]

Креатинкиназа, Ед/л 98  
[49,1; 144]

861*  
[840,1; 900,5]

902*  
[882; 895]

609,8*  
[592,8; 662,1]

603*  
[586,6; 658,7]

362*  
[42; 531]

АСТ, Ед/л 19,6  
[9,8; 28,8]

70,7*  
[65,7; 81,6]

204,2*  
[162; 262]

213,2*  
[168,4; 266,1]

207,2*  
[163; 263]

113,1*  
[29,4; 152,3]

АЛТ, Ед/л 20,6  
[10,3; 30,3]

73,6*  
[68,9; 83,1]

215,0*  
[191,0; 249,2]

227,7*  
[202,8; 259,5]

220,4*  
[195,0; 255,4]

118,8*  
[31,3; 162,5]

ЩФ, Ед/л 76,4  
[53,3; 98,2]

225,2*  
[194,8; 285,1]

309*  
[281; 343,4]

313,5*  
[287,1; 343,8]

307*  
[280; 340]

60,7  
[31,3; 87,5]
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Обсуждение

У всех 30 пострадавших с торакоабдоминальной 
травмой имела место выраженная болевая реакция с 
развитием шока и централизацией кровообращения 
[8‒10]. При этом у 15 пациентов группы сравнения 
развивался гиперкортицизм, ведущий к повыше-
нию концентрации глюкозы [5, 13, 14]. Гипергли-
кемия на фоне циркуляторной гипоксии указывала 
на возрастание роли анаэробных процессов, о чем 
свидетельствовали высокая концентрация лактата, 
повышение уровня лактатдегидрогеназы, креатин-
киназы. Циркуляторная гипоксия способствовала 
возрастанию ферментативной активности.

Оперативное вмешательство, несмотря на про-
ведение тотальной внутривенной анестезии и стан-
дартной интенсивной терапии, приводило к даль-
нейшему повышению концентрации кортизола, 
глюкозы и лактата. Это указывало на то, что меха-
низмы адаптации функционировали в крайне на-
пряженном режиме, что могло привести к их исто-
щению [9, 16, 17]. Лишь к концу 1-х сут наметилась 
тенденция к нормализации показателей кортизола, 
глюкозы, лактата, лактатдегидрогеназы и креатин-
киназы. Однако проводимая этим больным стан-
дартная интенсивная терапия не смогла нормали-
зовать печеночный метаболизм. На 5-е сут значения 
показателей, отражающих ферментативную актив-
ность печени, концентрацию кортизола и лактата, 
мало отличались от предыдущих. К 10-м сут кон-
центрация глюкозы и лактата приходила к норме, 
но это происходило на фоне угнетения выработки 
кортизола, что являлось крайне неблагоприятным 
фактором в плане приспособления к стрессу. Ак-
тивность большинства печеночных ферментов была 
выше нормы, однако медиана концентрации щелоч-
ной фосфатазы приближалась к нижней границе 
нормы, а у 4 пациентов была ниже ее. Это указывало 
на напряжение функционирования печени, способ-

ное привести к снижению эффективности обезвре-
живания токсичных веществ, а также нарушению 
обеспечения потребности организма в энергетиче-
ском и пластическом материале, расход которого 
у пациентов с торакоабдоминальными травмами 
значительно повышен [2, 20, 21].

Сочетанное применение анальгетиков, даларгина 
и корректоров тканевого метаболизма способство-
вало поддержанию у больных основной группы кон-
центрации кортизола в рамках компенсированного 
стресса и свидетельствовало о более благоприятных 
адаптационных возможностях организма. К исходу 
1-х сут пребывания в стационаре уровень кортизола 
возвращался к физиологической норме.

Поддержание концентрации кортизола на физио- 
логическом уровне в значительной мере способ-
ствовало коррекции развившейся гипергликемии 
и гиперлактатемии. Данные изменения свидетель-
ствовали об уменьшении выраженности анаэроб-
ных процессов и оптимизации энергетических 
процессов на клеточном уровне. Благоприятные 
изменения со стороны тканевого дыхания вырази-
лись в снижении ферментативной активности АЛТ, 
АСТ, щелочной фосфатазы, лактатдегидрогеназы и 
креатинкиназы.

Выводы

1. При стандартной анестезии и интенсивной 
терапии крайне напряженный режим функциони-
рования механизмов эндокринно-метаболической 
адаптации создает к 10-м сут опасность их истощения 
(концентрация кортизола была ниже нормы на 36,5% 
при низких показателях щелочной фосфатазы). 

2. Добавление корректоров тканевого метабо-
лизма ведет к оптимизации энергетических процес-
сов на клеточном уровне (к 10-м сут уровень лактат-
дегидрогеназы и креатинкиназы нормализовался) 
и снижению ферментативной активности печени.
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