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Функция миокарда после коронарного шунтирования 
на работающем сердце в условиях комбинированной 
эпидуральной и ингаляционной анестезии
К. В. ПАРОМОВ1, Д. А. ВОЛКОВ1,2, Н. В. НИЗОВЦЕВ1, М. Ю. КИРОВ1,2

1ГБУЗ АО «Первая городская клиническая больница им. Е. Е. Волосевич», г. Архангельск, РФ
2ФГБОУ ВО «Северный государственный медицинский университет» МЗ РФ, г. Архангельск, РФ 

Использование эпидуральной анестезии и анальгезии в кардиохирургии остается дискутабельным� 
Цель исследования: оценить функцию левого (ЛЖ) и правого желудочков (ПЖ) после аортокоронарного шунтирования (АКШ) на ра-
ботающем сердце в условиях комбинированной ингаляционной и эпидуральной анестезии с помощью эхокардиографии� 
Материалы и методы: 68 пациентов рандомизированы в две группы по методике анестезии: сбалансированной анестезии севофлу-
раном и фентанилом (СА, n = 34) и комбинированной анестезии с эпидуральной блокадой 0,5%-ным раствором ропивакаина (груп-
па КА, n =  34) и последующей инфузией 0,2%-ного раствора ропивакаина после АКШ� Функцию сердца оценивали на основании 
эхокардиографии� 
Результаты. При межгрупповой разнице по частоте сердечных сокращений в начале и в конце операции динамика систолической функции 
ЛЖ, ПЖ, диастолической функции ЛЖ не отличалась между группами� Отличия в стрейне левого предсердия проявились только при 
выписке из стационара: 18,0 (14,5‒21,5) % в группе КА и 24,0 (18,0‒26,0) % в группе СА (p = 0,028)� 
Выводы. Использование эпидуральной анестезии и анальгезии не сопровождается клинически значимым изменением инотропной и лю-
зитропной функции ЛЖ и систолической функции ПЖ после АКШ на работающем сердце� 
Ключевые слова: высокая грудная эпидуральная блокада, кардиохирургия, эхокардиография 
Для цитирования: Паромов К� В�, Волков Д� А�, Низовцев Н� В�, Киров М� Ю� Функция миокарда после коронарного шунтирования на ра-
ботающем сердце в условиях комбинированной эпидуральной и ингаляционной анестезии // Вестник анестезиологии и реаниматологии� – 
2020� – Т� 17, № 5� – С� 6-14� DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-6-14

Myocardial function after off-pump coronary artery bypass grafting with combined epidural 
and inhalation anesthesia
K. V. PАROMOV1, D. А. VOLKOV1,2, N. V. NIZOVTSEV1, M. YU. KIROV1,2

1E. E. Volosevich First Municipal Clinical Hospital, Arkhangelsk, Russia
2Northern State Medical University, Arkhangelsk, Russia  

There are certain debates regarding epidural anesthesia (EA) and analgesia in cardiac surgery�  
The objective: to evaluate functions of left ventricle (LV) and right ventricle (RV) function with echocardiography after off-pump coronary artery 
bypass grafting (OPCAB) using combined inhalation and epidural anesthesia�  
Subjects and methods: 68 patients were randomized into 2 groups, differed by anesthesia techniques� In Group 1 (GA, n = 34), we used general 
anesthesia with sevoflurane and fentanyl, while in Group 2 (CA, n = 34) – its combination with epidural anesthesia by 0�5% ropivacaine followed 
by infusion of 0�2% ropivacaine after OPCAB�  Parameters of cardiac performance and ventricular function were assessed by echocardiography� 
Results. There were no differences in systolic function of LV, RV, diastolic function of LV between the groups� The difference in the left atrial strain 
was revealed before hospital discharge and made 18�0 (14�5‒21�5) % in CA Group and 24�0 (18�0–26�0)% in GA Group (p = 0�028)�    
Conclusions. The use of epidural anesthesia and analgesia is not associated with clinically significant changes in inotropic and lusitropic functions 
of LV as well as RV systolic function after OPCAB�  
Key words: high-thoracic epidural block, cardiac surgery, echocardiography  
For citations: Paromov K�V�, Volkov D�А�, Nizovtsev N�V�, Kirov M�Yu� Myocardial function after off-pump coronary artery bypass grafting with 
combined epidural and inhalation anesthesia� Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2020, Vol� 17, no� 5, P� 6-14� (In Russ�) DOI: 10�21
292/2078-5658-2020-17-5-6-14
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При целом ряде хирургических вмешательств ис-
пользование эпидуральной анестезии (ЭА) умень-
шает общую летальность и количество периопе-
рационных осложнений [17, 31]� Многие авторы 
указывают на уменьшение эпизодов ишемии и арит-
мий при использовании нейроаксиальных блокад, 
однако механизмы кардиопротекции на фоне ЭА до 
конца неясны [20]�

В кардиохирургии использование эпидураль-
ной блокады, как правило, в комбинации с общей 
анестезией также остается предметом дискуссий 
[14, 23]� Одним из факторов, ограничивающих при-
менение ЭА, является потенциальный риск эпиду-
ральной гематомы [11]� В нескольких сообщениях 
указывается на повышение потребности в вазо-
прессорной поддержке на фоне ЭА, что связывают 
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с кардиодепрессией и вазоплегическим эффектом 
ЭА, при этом эффекты эпидурального назначения 
местного анестетика на функции правого (ПЖ) и 
левого желудочков (ЛЖ) сердца значимо варьиру-
ют [1, 2, 12, 16]�

Вместе с тем коронаролитический эффект ЭА 
при нестабильной стенокардии подтверждает ак-
туальность использования эпидуральной блокады 
при операциях по реваскуляризации миокарда [8]� 
Кроме того, после кардиохирургических вмеша-
тельств ЭА снижает показатели постнагрузки и 
может уменьшить симптомы сердечной недостаточ-
ности и миокардиального стресса [15]� Еще одним 
эффектом эпидуральной блокады является прямое 
ингибирующее действие на цитокиновый каскад в 
ответ на хирургический стресс, ограничивающий 
кардиодепрессивное действие провоспалительных 
медиаторов [24]�

Выводы исследований о влиянии эпидуральной 
блокады на функцию сердца, как правило, основы-
ваются на общепринятых показателях гемодина-
мики (артериальное или венозное давление, сер-
дечный выброс и другие параметры)� Применение 
инновационных методов оценки производительно-
сти желудочков сердца, в том числе основанных на 
эхокардиографических показателях, может дать до-
полнительные возможности анализа систолической 
и диастолической функции, а также выраженности 
миокардиального стресса [4, 9]�

Цель работы: оценить с помощью эхокардиогра-
фии функцию ЛЖ и ПЖ после аортокоронарного 
шунтирования на работающем сердце в условиях 
комбинированной ингаляционной и ЭА� 

Материалы и методы

Исследование одобрено локальным этическим 
комитетом Северного государственного меди-
цинского университета (протокол № 09/12-18 от 
18�12�2018 г�)�

В проспективном порядке обследовано 70 па-
циентов, которым выполнена плановая операция 
изолированного коронарного шунтирования на 
работающем сердце в период с февраля 2019 г� по 
март 2020 г� 

Критериями включения считали возраст от 18 
до 70 лет, плановое кардиохирургическое вмеша-
тельство по поводу ишемической болезни серд-
ца – изолированное коронарное шунтирование без 
искусственного кровообращения (ИК), фракцию 
выброса (ФВ) ЛЖ перед операцией более 40%� 
Критериями невключения являлись: перенесен-
ный острый инфаркт миокарда в течение предше-
ствующих 30 сут до операции, наличие значимой 
сопутствующей патологии, которая может повли-
ять на послеоперационный период (тяжелое тече-
ние хронической обструктивной болезни легких, 
хроническая болезнь почек IV‒V ст�, тяжелое тече-
ние сахарного диабета или другие эндокринопатии, 
ожирение с индексом массы тела более 40 кг/м2)� 

Кроме того, в ходе исследования из него исключа-
ли пациентов, у которых значимо менялась интра-
операционная тактика (конверсия на ИК или из-
менение объема операции) или возникали ранние 
осложнения реваскуляризации – тромбоз шунтов 
и развитие острого периоперационного инфаркта 
миокарда�

После получения информированного согласия 
пациенты были рандомизированы в две группы, от-
личавшиеся по используемой методике анестезии� 
В первой группе (СА, n = 35) проводили сбаланси-
рованную анестезию с использованием севофлурана 
1‒2 об� %, анальгетический компонент обеспечива-
ли фентаниломом (0,002‒0,004 мкг/кг в 1 ч), мио- 
релаксацию ‒ пипекурония бромидом 0,1  мг/кг� 
Во  второй группе комбинированной анестезии 
(КА, n = 35), наряду с назначением севофлурана, 
фентанила и пипекурония, до индукции анестезии 
в асептических условиях катетеризировали эпи-
дуральное пространство на уровне Th2-3 или Th3-4� 
Формирование ЭА осуществляли 0,5%-ным рас-
твором ропивакаина в дозе 50‒75 мг� Искусствен-
ную вентиляцию легких (ИВЛ) в обеих группах 
проводили в режиме, контролируемом по объему, с 
дыхательным объемом 7 мл/кг предсказанной мас-
сы тела и фракцией вдыхаемого кислорода 40‒50% 
для поддержания SрO2 > 94%� Частоту дыхания 
устанавливали на уровне, достаточном для под-
держания нормокапнии (PaCO2 35‒45 мм рт� ст�)� 
В раннем послеоперационном периоде в отделении 
кардиохирургической реанимации осуществляли 
мониторинг витальных функций и при восстановле-
нии спонтанного дыхания выполняли экстубацию 
трахеи� Перевод в кардиохирургическое отделение 
осуществляли при отсутствии противопоказаний 
(нарушение сознания, признаки дыхательной и сер-
дечно-сосудистой недостаточности, требующие кис-
лородотерапии или кардиотонической поддержки, 
темп диуреза менее 0,5 мл/кг в 1 ч, экссудация по 
дренажам более 100 мл/ч или данные за гемопнев-
моторакс при рентгеноскопии легких)� 

Купирование послеоперационного болевого 
синдрома проводили на мультимодальной осно-
ве� В  группе КА в течение суток осуществляли 
продленную инфузию ропивакаина 0,2% в эпиду-
ральное пространство со скоростью 4‒8 мл/ч, до-
полнительно назначали парацетамол 3‒4 г/сут и 
наркотические анальгетики (трамадол, морфин) 
при болевом синдроме, оцениваемом более 5 баллов 
по визуально-аналоговой шкале� Во второй группе 
послеоперационную анальгезию осуществляли па-
рентеральным введением парацетамола и опиоид-
ных анальгетиков� 

В течение 1-х сут послеоперационного периода 
инфузионная программа осуществлялась на усмо-
трение лечащего врача� 

Мониторинг гемодинамики выполняли с помо-
щью термодилюции (Nihon Kohden, Япония) после 
установки в легочную артерию катетера Свана ‒ 
Ганца (BBraun, Германия)� Для оценки динамики 
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эхокардиографических параметров с учетом осо-
бенности доступа в начале и в конце операции про-
водили чреспищеводное исследование�

Для изучения степени миокардиального стресса 
и интраоперационного повреждения миокарда оце-
нивали динамику тропонина Т (образцы венозной 
крови в день операции и на следующие сутки после 
операции)�

Накануне операции, а также перед переводом 
пациента в кардиохирургическое отделение и пе-
ред выпиской из стационара оценивали производи-
тельность миокарда с помощью эхокардиографии 
на аппарате Philips CX-50 (США) с определени-
ем ФВ, конечно-систолического (КСО) и конеч-
но-диастолического объемов (КДО, пакет aCMQ, 
Philips), интеграла линейной скорости кровотока 
в выходном тракте ЛЖ (VTIвтлж) и общего про-
дольного стрейна ЛЖ (GLS) и левого предсердия 
(пакет Qlab 10�0)� Кроме этого, оценивали систо-
лическую функцию ПЖ (s’, TAPSE, VTIвтпж) и 
компоненты диастолической функции ЛЖ (e'ср, 
индекс производительности миокарда – tei, Vp) с 
оценкой давления в левом предсердии на основании 
соотношений максимальной диастолической ско-
рости трансмитрального кровотока к усредненной 
диастолической скорости экскурсии миокарда ЛЖ 
(E/e') и к скорости проникновения фронта транс-
митрального потока (E/Vp)�

Статистический анализ выполняли с помощью 
пакета программ SPSS V�21�0 (SPSS Inc�, Chicago, 
IL, USA)� Межгрупповое сравнение проводили на 
основании теста Манна ‒ Уитни или t-теста Стью-
дента после оценки нормальности распределения, а 
также теста хи-квадрат� Внутригрупповое сравнение 
осуществляли с помощью теста контрастов� Данные 
представлены в виде медианы (25‒75-й перценти-
ли) или среднее значение ± стандартное квадратич-
ное отклонение� Значимыми считались различия с 
p < 0,05�

Результаты

По одному пациенту из каждой группы исклю-
чено из дальнейшего анализа в связи с развитием 
периоперационного инфаркта миокарда, потребо-
вавшего решунтирования в 1-е сут послеопераци-
онного периода (группа СА), и интраоперационной 
конверсии на ИК ввиду гемодинамической неста-
бильности при дислокации сердца (группа КА)�

Не отмечено летальных исходов и неврологиче-
ских осложнений эпидуральной катетеризации, в 
частности неврологического дефицита и эпидураль-
ной гематомы, а также несостоятельности ЭА�

По исходным демографическим характеристикам 
исследованных больных, выраженности сердечной 
недостаточности, коморбидному фону и риску опе-
рации группы статистически значимо не отлича-
лись (табл� 1)� Не было статистически значимых 
различий и по показателям инфузионной терапии 
и гидробаланса, вазопрессорной поддержки, дли-
тельности операции и ИВЛ�

Динамика конечно-систолического и конечно-ди-
астолического объемов ЛЖ и ФВ отражена в табл� 2� 
В ходе исследования не отмечено изменений КСО� 
Показатель КДО в течение первых послеопераци-
онных суток уменьшался на 15,8% в группе КА и 
на 27,2% в группе СА, оставаясь сниженным в этой 
группе относительно исходного значения и при вы-
писке из стационара, межгрупповых отличий при 
этом не выявлено� ФВ снижалась в обеих группах 
на 10-20% от исходных значений (p < 0,05)�

Статистически значимой разницы по уров-
ню маркеров миокардиального повреждения не 
выявлено: в группе КА уровень тропонина Т по-
вышался в 16,3  (10,5‒25,9) раза, в группе СА – 
в 22,8 (11,3‒27,0) раза (p = 0,231)�

Статистически значимых межгрупповых отличий 
показателей систолической функции ЛЖ также не 
обнаружено (табл� 3)� Интеграл линейной скоро-

Таблица 1. Общая характеристика исследуемых групп
Table 1. General description of the studied groups

Параметр
Значение

p
группа КА (n = 34) группа СА (n = 34)

Возраст, лет 61,0 (56,7–66,0) 60,0 (55,0–66,0) 0,704

Пол, м/ж 73,6% / 26,4% 79,4% / 20,6% 0,567

ИМТ, кг/м² 26,3 (24,0–30,0) 28,0 (25,1–31,3) 0,193

ФК ХСН, NYHA 2,0 (2,0–2,0) 2,0 (2,0 – 2,0) 0,792

Сахарный диабет, % 17,6 23,6 0,549

СКФ, мл/мин/1,73 м² 82,3 ± 4,4 89,3 ± 5,0 0,300

Euroscore II, % 0, 97 (0,78–1,28) 1,04 (0,73–1,74) 0,295

Длительность операции, мин 170,0 (145,0–190,0) 170,0 (140,0–191,3) 0,872

Примечание: ИМТ – индекс массы тела, ФК ХСН, NYHA – функциональный класс хронической сердечной 
недостаточности на основании шкалы Нью-Йоркской ассоциации кардиологов, СКФ – скорость клубочковой 
фильтрации, Euroscore II – вероятность летального исхода в течение 28 сут после операции на основании шкалы 
Euroscore II
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сти кровотока в выходном тракте ЛЖ как показа-
тель ударного объема и производительности ЛЖ 
несколько уменьшался в сравнении с исходным 
значением уже с этапа начала операции� Частота 
сердечных сокращений повышалась в конце опе-
рации и при переводе из отделения интенсивной 
терапии (ОИТ) в обеих группах, при этом в начале 
операции и в конце операции она оказалась стати-
стически значимо ниже в группе КА�

На различных этапах периоперационного перио-
да не отмечено значимых межгрупповых различий 
в эхокардиографических показателях, характери-
зующих диастолическую функцию ЛЖ (табл� 4)�

В обеих группах в сравнении со значением до 
операции выявлено снижение показателей, харак-
теризующих систолическую функцию и производи-
тельность ПЖ, при этом показатель s’ при переводе 
из ОИТ оказался ниже в группе КА (табл� 5)�

Межгрупповых различий по глобальной продоль-
ной деформации ЛЖ в периоперационном периоде 

не обнаружено (табл� 6)� В обеих группах отмечено 
снижение GLS на 20% в течение 1-х сут послеопе-
рационного периода� Общий продольный стрейн 
левого предсердия также статистически значимо 
снижался к моменту перевода из ОИТ� К моменту 
выписки из стационара внутригрупповые различия 
нивелировались, но в группе КА этот показатель 
оказался ниже, чем в группе СА� При корреляцион-
ном анализе GLS и ФВ отмечена взаимосвязь этих 
показателей до операции (rho = -0,721, p  < 0,001), 
при переводе из реанимационного отделения 
(rho = -0,830, p < 0,001) и при выписке из стацио-
нара (rho = -0,650, p < 0,001)�

Обсуждение

Гемодинамические эффекты комбинированной 
ЭА и ингаляционной анестезии в кардиохирургии 
обусловлены главным образом ее действием на 
периферическую микроциркуляцию, но непосред-

Таблица 2. Объемы и фракция выброса левого желудочка в периоперационном периоде
Table 2. The volume and ejection fraction of the left ventricle in the perioperative period

Таблица 3. Эхокардиографические показатели производительности левого желудочка
Table 3. Echocardiographic rates of left ventricular performance

Примечание: КСО – конечно-систолический объем, КДО – конечно-диастолический объем, ФВ – фракция выброса, 
ОИТ – отделение интенсивной терапии; + – p < 0,05 при внутригрупповом сравнении с исходным показателем

Примечание: VTIвтлж – интеграл линейной скорости кровотока в выходном тракте левого желудочка, ЧСС – частота 
сердечных сокращений, s' – систолическая скорость экскурсии левого желудочка; + – p < 0,05 при внутригрупповом 
сравнении с исходным показателем

Параметр, этап
Значение

p
группа КА группа СА

КСО,  мл

Исходно 51,9 (38,0–73,0) 52,0 (42,1–63,0) 0,521

Перед переводом из ОИТ 47,7 (40,0–72,0) 45,7 (33,0–63,1) 0,342

При выписке 59,0 (48,0–69,5) 56,0 (43,0–70,5) 0,848

КДО, мл

Исходно 99,0 (85,0–137,0) 106,6 (88,9–128,6) 0,726

Перед переводом из ОИТ 85,5 (68,8–110,3)+ 83,8 (60,0–112,6)+ 0,524

При выписке 104,0 (92,0–122,0) 98,0 (83,0–113,7)+ 0,701

ФВ, %

Исходно 47,4 (42,9–53,0) 49,8 (44,9–54,0) 0,391

Перед переводом из ОИТ 41,0 (34,0–45,4)+ 41,0 (37,9–49,0)+ 0,324

При выписке 43,1 (39,8–46,5)+ 44,4 (36,5–50,6)+ 0,605

Параметр
Значение

p
группа КА группа СА

VTIвтлж исходно, см 19,2 (16,4–20,3) 18,9 (16,6–21,6) 0,556
VTIвтлж в начале операции, см 13,4 (11,3–15,9)+ 14,4 (12,9–16,1)+ 0,239
VTIвтлж в конце операции, см 13,0 (10,8–15,0)+ 12,8 (11,3–17,2)+ 0,160
VTIвтлж к переводу из ОИТ, см 15,0 (13,1–16,6)+ 16,0 (14,1–17,9)+ 0,104
ЧСС, мин-1, в начале операции 47,0 (44,0–52,0) 49,5 (46,8–58,3) 0,028
ЧСС, мин-1, в конце операции 61,5 (53,5–68,3)+ 67,5 (57,3–78,0)+ 0,008
ЧСС, мин-1, при переводе из ОИТ 79,0 (71,5–82,3)+ 79,5 (75,0–85,3)+ 0,591
s’, до операции, см/с 6,9 (5,9–8,8) 6,6 (5,6–7,7) 0,515
s', после операции, см/с 5,9 (5,2–6,7)+ 6,2 (5,1–7,0) 0,531
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ственное влияние на сердце изучено недостаточно� 
В этих целях может быть с успехом использовано 
комплексное эхокардиографическое исследование 
производительности ЛЖ и ПЖ�

Для оценки производительности ЛЖ, степени 
сердечной недостаточности и определения прогноза 
традиционно используется такой показатель, как 

ФВ, однако для пациента реанимационного про-
филя на фоне быстро изменяющихся показателей 
преднагрузки, постнагрузки и миокардиального 
стресса ее диагностическая ценность становится 
ограниченной [18]� Так, при стабильной ишемиче-
ской болезни сердца в условиях хронической гипо-
перфузии миокард находится в состоянии станнин-

Таблица 4. Показатели диастолической функции левого желудочка
Table 4. Rates of left ventricular diastolic function

Таблица 5. Показатели, характеризующие функцию правого желудочка
Table 5. Rates of right ventricular functions

Таблица 6. Эхокардиографические параметры систолической функции левого желудочка и резервуарной функции 
левого предсердия
Table 6. Echocardiographic rates of left ventricle systolic function and left atrial storage function

Примечание: E/Vp – отношение ранней диастолической скорости трансмитрального потока к скорости проникновения, 
E/e' – отношение ранней диастолической скорости трансмитрального потока к максимальной усредненной скорости 
диастолического смещения в тканевом допплере; + – p < 0,05 при внутригрупповом сравнении с исходным показателем

Примечание: TAPSE – систолическая экскурсия кольца трикуспидального клапана, s’ – скорость систолической 
экскурсии ЛЖ в тканевом доплере, VTIвтлж – интеграл линейной скорости кровотока в выходном тракте правого 
желудочка; + – p < 0,05 при внутригрупповом сравнении с исходным показателем, * – p < 0,05 при сравнении с группой КА

Примечание: GLS – глобальный продольный стрейн ЛЖ, ЛП – левое предсердие; + – p < 0,05 при внутригрупповом 
сравнении с исходным показателем, * – p < 0,05 при сравнении с группой КА

Параметр
Значение

p
группа КА группа СА

E/Vp исходно 1,5 (1,3–2,1) 1,7 (1,3–2,3) 0,296
E/Vp в начале операции 1,8 (1,4–1,9) 1,6 (1,3–1,9) 0,344
E/Vp в конце операции 2,0 ± 0,1+ 1,8 ± 0,1 0,288
E/Vp к переводу из ОИТ 1,5 (1,2–1,9) 1,6 (1,2–2,1) 0,333
E/e' исходно 8,6 (6,5–9,6) 7,9 (6,8–9,9) 0,858
E/e' перевод 9,4 (7,2–12,9)+ 9,9 (7,4–10,7)+ 0,215

Параметр
Значение

p
группа КА группа СА

TAPSE до операции, мм 24,5 (20,0–26,0) 24,0 (21,0–27,0) 0,811
TAPSE при переводе, мм 13,0 (12,0–15,0)+ 13,5 (11,3–14,3)+ 0,632
s’ исходно, см/с 13,4 (11,4–15,3) 13,6 (11,9–15,4) 0,823
s’ при переводе, см/с 7,7 (6,9–8,4)+ 8,0 (7,3–9,5)+ * 0,047
VTIвтпж исходно, см 16,4 (14,1–18,2) 15,6 (13,6–17,0) 0,258
VTIвтпж в начале операции, см 11,6 (10,2–13,9)+ 12,4 (10,7–15,1)+ 0,207
VTIвтпж в конце операции, см 11,3 (9,8–13,7)+ 12,0 (9,8–14,9)+ 0,505
VTIвтпж при переводе из ОИТ, см 12,1 (10,6–14,0)+ 11,8 (8,9–14,2)+ 0,881

Параметр
Значение

p
группа КА группа СА

GLS исходно, % -14,5 (-16,4…-12,6) -14,5 (-16,2…-12,7) 0,572 
GLS при переводе из ОИТ, % -11,7 (-13,8…-8,7)+ -11,9 (-14,2…-9,8)+ 0,432
GLS при выписке из стационара, % -12,0 (-13,2…-10,9)+ -12,1 (-14,4…-10,6)+ 0,495
Стрейн ЛП исходно 20,5 (19,0–30,0) 23,9 (20,0–27,5) 0,617
Стрейн ЛП при переводе из ОИТ 15,8 (13,0–21,3)+ 17,0 (10,9–21,0)+ 0,771
Стрейн ЛП при выписке из стационара 18,0 (14,5–21,5) 24,0 (18,0–26,0)* 0,028
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га и гибернации, а относительно здоровые участки 
миокарда берут на себя сократительную функцию, 
что поддерживает ФВ и ударный объем на доста-
точном для организма уровне [29]� После успешной 
реваскуляризации функция миокарда постепенно 
улучшается, однако может возникнуть опасность 
реперфузионного повреждения с клиническим 
ухудшением в раннем послеоперационном периоде�

В настоящем исследовании, вне зависимости от 
выбранной анестезиологической техники, в 1-е сут 
отмечены уменьшение объемов полости ЛЖ и неко-
торое сокращение ФВ, что при одинаковой предна-
грузке может быть объяснено интраоперационным 
миокардиальным стрессом и транзиторным повре-
ждением как ишемического, так и реперфузионного 
характера� После стабилизации стрессового ответа, 
волемического статуса и постнагрузки [28] проис-
ходят возвращение ФВ к исходным значениям и 
благоприятное ремоделирование ЛЖ [7]�

При ишемической болезни сердца и повышенной 
постнагрузке возникают концентрическое ремоде-
лирование и гипертрофия ЛЖ с уменьшением его 
полости для оптимизации миокардиального стрес-
са и ударной работы, снижением которой и оправ-
дан энергосберегающий эффект брадикардии, как, 
например, при использовании бета-блокаторов у 
пациентов с сердечной недостаточностью [27]� За-
частую уменьшение полости ЛЖ значимо ограни-
чивает ударный объем ЛЖ и отрицательно влияет 
на его диастолическую функцию, поэтому рядом 
авторов предложено разграничивать гемодинамиче-
ский статус пациента на основании генерируемого 
ударного объема и считать его нормальным при зна-
чении индекса ударного объема ≥ 35 мл/м2 и низ-
копотоковым при индексе ударного объема менее 
35 мл/м2 [3]� В настоящем исследовании исходное 
число пациентов с индексом ударного объема менее 
35 мл/м2 статистически значимо не различалось и 
составляло 67% в группе КА и 56% в группе СА, 
что дополнительно подтверждает возможность их 
дальнейшего сравнения по эхокардиографическим 
параметрам�

Пропорциональное уменьшение VTIвтлж в нача-
ле операции может быть связано с гемодинамиче-
скими эффектами ИВЛ, в частности с уменьшением 
преднагрузки при создании положительного вну-
триплеврального давления [13]� Динамика частоты 
сердечных сокращений обусловлена симпатолити-
ческим эффектом ЭА [17], который нивелируется 
к моменту перевода пациента из ОИТ�

Клиника сердечной недостаточности у половины 
пациентов возникает при сохраненной сократитель-
ной функции ЛЖ, поэтому для комплексной харак-
теристики гемодинамики у этих больных не менее 
важна оценка его диастолической функции� С по-
мощью эхокардиографии можно оценить давление 
в левом предсердии, отражающее истинную предна-
грузку левых отделов сердца [21]; это обеспечива-
ет достойную альтернативу мониторингу давления 
заклинивания легочной артерии [6]� Ранее рядом 

авторов предложено оценивать давление в левом 
предсердии на основании эхокардиографических 
параметров – соотношений E/e' и E/Vp [25]� Отсут-
ствие межгрупповых отличий по этим показателям 
в нашей работе позволяет предположить, что ЭА и 
анальгезия не оказывают прямого люзитропного 
действия на миокард ЛЖ�

Для оценки функции ПЖ в клинической практи-
ке из эхокардиографических параметров примени-
мы показатели s’ и TAPSE [5], при этом ряд авторов 
указывают на негативное влияние ЭА на функцию 
ПЖ у кардиохирургических пациентов [32]� Вместе 
с тем одно лишь снижение s’ при переводе из ОИТ в 
группе с использованием ЭА и анальгезии в нашем 
исследовании, при отсутствии разницы по TAPSE, 
артериальной оксигенации и легочному сосудисто-
му сопротивлению, не позволяет однозначно сде-
лать вывод о снижении систолической функции 
ПЖ в группе КА� Требует интерпретации и дли-
тельность систолической дисфункции ПЖ после 
коронарного шунтирования� Несмотря на стабиль-
ный газообмен на фоне спонтанного дыхания, по-
казатели систолической функции ПЖ (s’ и TAPSE) 
и производительности ПЖ (VTIвтпж) к моменту 
перевода из ОИТ не достигли исходного уровня 
в обеих группах� Вероятно, это объясняется оста-
точным эффектом увеличения легочной перфузии 
и повышением объемной нагрузки на ПЖ в пери- 
операционном периоде [16]�

Традиционные эхокардиографические параме-
тры, в частности ФВ и ударный объем, в последнее 
время подвергаются критике ввиду ограниченной 
точности� Наиболее чувствительным методом 
оценки систолической функции является анализ 
деформации стенки желудочка с определением гло-
бального продольного стрейна [19]� В настоящем 
исследовании изменения систолической функции 
ЛЖ при использовании ЭА и анальгезии в пери-
операционном периоде не выявлено� Временное 
снижение систолической функции ЛЖ в течение 
1-х сут послеоперационного периода в обеих груп-
пах объясняется периоперационным стрессом и ре-
перфузионным повреждением миокарда� При этом 
отсутствие межгрупповых различий по тропонину 
как маркеру миокардиального повреждения под-
тверждает отсутствие неблагоприятного эффекта 
ЭА на миокардиальный стресс в послеоперацион-
ном периоде коронарного шунтирования на рабо-
тающем сердце�

В настоящее время исследования общего стрей-
на левого предсердия носят экспериментальный 
характер, однако актуальность этого параметра 
возрастает, поскольку он позволяет предсказывать 
клинические исходы в неврологии и аритмологии 
[22, 26], а также прогнозировать хирургические ис-
ходы и рецидивы митральной регургитации в кар-
диохирургии [30]� Ухудшение исхода связывают со 
снижением сократительной функции левого пред-
сердия и уменьшением его резервуарной функции 
на фоне развития избыточного фиброза в стенке 
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предсердия, маркером которого и является стрейн 
левого предсердия� В данном исследовании интерес-
ной находкой оказалась межгрупповая разница по 
показателю общего стрейна левого предсердия при 
выписке пациента из стационара� Причины сни-
жения резервуарной функции левого предсердия 
на фоне ЭА требуют дальнейшего анализа� Отсут-
ствие изменений систолической функции ЛЖ и 
стабильное течение послеоперационного периода 
не позволяют связать эти находки с прогрессиро-
ванием сердечной недостаточности� Кроме того, 
отсутствие межгрупповой разницы в функции 
предсердия в течение 1-х сут послеоперационно-
го периода не дает оснований заявлять о негатив-
ном влиянии ЭА на функцию левого предсердия 
в целом� Тем не менее вероятность ее замедлен-
ного восстановления при эпидуральном введении 
местного анестетика вполне реальна, что требует 
дальнейших исследований�

Рядом авторов высказывается опасение, что ис-
пользование нейроаксиальных блокад в кардио- 
хирургии сопровождается повышенным риском 
посткатетеризационных осложнений� Тем не ме-
нее, согласно данным T� M� Hemmerling et al� [10], 
риск эпидуральной гематомы в кардиохирургии 
значимо не повышается и составляет в среднем 
1 на 5 493 катетеризации, что позволяет включать 
ЭА в протокол мультимодальной анальгезии после 
кардиохирургических вмешательств, особенно при 

операциях на работающем сердце, в тех ситуациях, 
когда возможно уменьшение интраоперационной 
гепаринизации�

К ограничениям нашего исследования относит-
ся то обстоятельство, что оценка диастолической 
функции ЛЖ носит интегральный характер, по от-
дельным параметрам и соотношениям скоростей 
нельзя делать вывод о ее нарушении� В ряде случа-
ев эхокардиографическую визуализацию в раннем 
послеоперационном периоде затрудняет наличие 
повязок, дренажей и ограничения в позициониро-
вании пациента, преимущественно это касается объ-
емов ЛЖ и параметров деформации ЛЖ и левого 
предсердия�

Заключение

В послеоперационном периоде коронарного шун-
тирования на работающем сердце отмечаются тран-
зиторное снижение систолической функции ЛЖ 
и стойкое снижение систолической функции ПЖ� 
Использование ЭА при коронарном шунтировании 
на работающем сердце не приводит к значимому 
влиянию на инотропную и люзитропную функцию 
ЛЖ, а также на инотропную функцию ПЖ� Отри-
цательный хронотропный эффект носит временный 
характер и не вызывает снижения производимости 
ЛЖ� Степень влияния ЭА на функцию левого пред-
сердия требует дальнейшего изучения�
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Сравнительная оценка методов анестезии, используемых 
при реконструктивных операциях на сонных артериях
М. И. НЕЙМАРК1, В. В. ШМЕЛЁВ1, З. А. ТИТОВА1, С. А. ХАУСТОВА1, Б. А. ШАДЫМОВ2

1ФГБОУ ВО «Алтайский государственный медицинский университет» МЗ РФ, г. Барнаул, РФ
2КГБУЗ «Алтайский краевой кардиологический диспансер», г. Барнаул, РФ

Цель: оценить влияние тотальной внутривенной и комбинированной (на основе регионарной блокады и ингаляционной анестезии сево-
флураном) анестезии на состояние высших психических функций, число и характер послеоперационных осложнений при каротидной 
эндартерэктомии�
Материалы и методы. Обследовано 190 пациентов с ипсилатеральным стенозом сонной артерии, большим чем 70%, либо с нестабильной 
атероматозной бляшкой� КЭ выполнили 140 (73,6%) больным, 50 (26,4%) – пластику сонной артерии с наложением заплаты аутовеной� 
Провели тотальную внутривенную анестезию 60 пациентам� Еще в 60 случаях операцию выполнили с использованием «комбинированной» 
анестезии (блокада шейного сплетения по А� Ю� Пащуку + неигаляционная анестезия тиопенталом натрия)� У 70 больных проводили 
низкопоточную ингаляционную анестезию севораном с потенцированием анальгетического эффекта болюсным введением фентанила� 
Исследовали параметры центральной гемодинамики, мозгового кровотока, маркеры мозгового повреждения, состояние высших психи-
ческих функций�
Результаты. Ингаляционная анестезия севофлураном характеризовалась снижением индекса общего периферического сопротивления на 
20% (p = 0,002) и САД на 13% (p = 0,004) по сравнению с исходными значениями� Умеренное снижение постнагрузки сопровождалось нор-
мализацией сердечного и ударного индексов� Оптимизация параметров центральной гемодинамики обусловила высокие уровни линейной 
скорости мозгового кровотока и церебрального перфузионного давления, которые на основных этапах операции не отличались от контроль-
ных значений� В конце операции отмечали статистически значимое незначительное увеличение внутричерепного давления (в среднем на 
4 мм рт� ст� превышало данные предыдущих этапов, p = 0,014) и содержания маркеров ишемического нейронального повреждения: уровни 
антител к протеину S-100 увеличивались на 14% (p = 0,043), а НСЕ ‒ на 2,8 мкг/л� При ингаляционной анестезии севофлураном реги-
стрировали наименьшее число послеоперационных неврологических и кардиальных осложнений, они развились лишь у 6 (8,6%) больных, 
распределившись поровну� Однако при этом методе анестезии отмечена более выраженная послеоперационная когнитивная дисфункция� 
Заключение. Каждый метод анестезии обеспечивал неодинаковый уровень защиты головного мозга от ишемического повреждения, что 
проявлялось различием в степени выраженности нарушений высших психических функций, числе и характере послеоперационных не-
врологических осложнений�
Ключевые слова: пропофол, регионарная анестезия, севофлуран, нейрон-специфическая енолаза, каротидная эндартерэктомия, высшие 
психические функции
Для цитирования: Неймарк М� И�, Шмелёв В� В�, Титова З� А�, Хаустова С� А�, Шадымов Б� А� Сравнительная оценка методов анестезии, 
используемых при реконструктивных операциях на сонных артериях // Вестник анестезиологии и реаниматологии� – 2020� – Т� 17, № 5� – 
С� 15-24� DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-15-24

Comparative evaluation of anesthesia methods for reconstructive carotid surgery
M. I. NEYMАRK1, V. V. SHMELYOV1, Z. А. TITOVА1, S. А. KHАUSTOVА1, B. А. SHАDYMOV2

1Altai State Medical University, Barnaul, Russia
2Altai Regional Cardiology Dispensary, Barnaul, Russia

The objective: to assess the impact of total intravenous and combined anesthesia (consisting of regional block and inhalation anesthesia with 
sevoflurane) on higher mental functions, frequency and nature of postoperative complications in carotid endarterectomy�
Subjects and methods. A total of 190 patients with ipsilateral carotid stenosis exceeding 70%, or with the unstable atheromatous plaque were 
examined� CE was performed in 140 (73�6%) patients, while 50 (26�4%) patients underwent plasty with the autovenous patch� 60 patients had 
total intravenous anesthesia�  The other 60 patients had combination anesthesia (cervical plexus block as per A� Yu� Paschuk + non-inhalation 
anesthesia with thiopental sodium)� In 70 patients, low-flow inhalation anesthesia with sevoran and potentiation of the analgesic effect by bolus 
administration of fentanyl was performed� The parameters of central hemodynamics, cerebral blood flow, markers of cerebral damage, and state of 
higher mental functions were assessed�
Results. Inhalation anesthesia with sevoflurane was characterized by decrease of total peripheral resistance index by 20% (p = 0�002) and SBP 
by 13% (p = 0�004) compared to baseline values� Moderate reduction of afterload was accompanied by normalization of cardiac and stroke indices� 
Optimization of the central hemodynamic parameters led to high levels of the linear velocity of cerebral blood flow and cerebral perfusion pressure 
which at the main stages of the operation did not differ from the control values� At the end of the operation, a statistically significant insignificant 
increase in intracranial pressure was noted (on average, by 4 mm Hg exceeded values at the previous stages, p = 0�014) and levels of markers of ischemic 
neuronal damage: the levels of antibodies to protein S-100 increased by 14% (p = 0�043), and NSE – by 2�8 μg/L� During inhalation anesthesia with 
sevoflurane, the lowest number of postoperative neurological and cardiac complications was recorded; they developed only in 6 (8�6%) patients and 
distributed equally� However, more pronounced postoperative cognitive dysfunction was noted when this method of anesthesia was used�  
Conclusion. Each method of anesthesia provided an unequal level of cerebral protection from ischemic damage which was manifested by a difference 
in the severity of disorders of higher mental functions, the number and nature of postoperative neurological complications�
Key words: propofol, regional anesthesia, sevoflurane, neuron-specific enolase, carotid endarterectomy, higher mental functions
For citations: Neymark M�I�, Shmelyov V�V�, Titova Z�А�, Khaustova S�А�, Shadymov B�А� Comparative evaluation of anesthesia 
methods for reconstructive carotid surgery� Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2020, Vol� 17, no� 5, P� 15-24� (In Russ�) DOI: 
10�21292/2078-5658-2020-17-5-15-24
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Острый инсульт – один из ведущих факторов 
смертности во всем мире, занимающий, по разным 
источникам, второе или третье место после сердеч-
но-сосудистых заболеваний� В 80‒90% случаев при-
чиной развития ишемического инсульта мозга яв-
ляется атеросклероз брахиоцефальных сосудов [18]� 
При наличии показаний к хирургическому лечению 
каротидная эндартерэктомия (КЭ) является одним 
из самых радикальных средств профилактики моз-
гового инсульта [12, 16]� Однако выполнение этой 
процедуры требует соблюдения ряда условий, в 
частности пережатия сонной артерии, которые сами 
по себе могут усугубить ишемическое повреждение 
головного мозга [4, 11]� В этой связи особую акту-
альность приобретает рациональный выбор мето-
да анестезии, что до настоящего времени является 
предметом дискуссии [6, 7]�

Цель исследования: оценить влияние тотальной 
внутривенной (ТВА) и комбинированной (на осно-
ве регионарной блокады и ингаляционной анесте-
зии севофлураном) анестезии на состояние высших 
психических функций (ВПФ), число и характер 
послеоперационных осложнений при КЭ�

Материалы и методы

Обследовали 190 больных в возрасте от 45 до 
68 лет (132 мужчины и 58 женщин)� Все пациенты 
были с ипсилатеральным стенозом сонной артерии, 
большим чем 70%, либо с нестабильной атерома-
тозной бляшкой, что подтверждено результатами 
дуплексного исследования� Все больные опериро-
ваны одной бригадой ангиохирургов, нейромонито-
ринг проводил один и тот же врач-функционалист� 
КЭ выполнили 140 (73,6%) больным, 50 (26,4%) – 
пластику сонной артерии с наложением заплаты 
аутовеной� Время наложения зажима на внутрен-
нюю сонную артерию (ВСА) в среднем составило 
12,0 ± 1,8 мин� В 36 (17,8%) случаях двухстороннего 
поражения операцию выполнили в условиях вре-
менного обходного шунтирования вследствие кри-
тического снижения линейной скорости кровотока 
в среднемозговой артерии (СМА) менее 20 см/с, 
определяемой интраоперационно допплерометри-
чески после пробы с пережатием оперируемого со-
суда�

В зависимости от метода анестезии больных раз-
делили на три группы� По шести основным при-
знакам (пол, возраст, характер сопутствующих 
заболеваний, объем оперативного вмешательства, 
продолжительность операции, выраженность не-
врологических расстройств) сравниваемые группы 
были сопоставимы� В 1-й группе (n = 60) прово-
дили ТВА (инфузия пропофола 5‒6 мг ∙ кг-1 ∙ ч-1 
с болюсным введением фентанила 3–4 мкг ∙ кг-1 ∙ ч-1)� 
Во 2-й группе (n = 60) выполняли регионарную 

анестезию шейного сплетения по А� Ю� Пащуку 
(верификация последнего осуществлялась путем 
нейростимуляции)� После развития адекватной 
анальгезии проводили индукцию анестезии гип-
нотиком короткого действия тиопенталом натрия 
(300‒500 мг), интубацию трахеи� В процессе опе-
рации осуществляли поддерживающую инфузию 
барбитурата 5‒10 мг ∙ кг-1 ∙ ч-1 (суммарная доза 
тиопентала натрия не превышала разрешенную 
отечественной фармакопеей 1 000 мг)� Эту ме-
тодику в дальнейшем называли «комбинирован-
ная анестезия на основе регионарной блокады»� 
У 70 больных 3-й группы проводили низкопоточ-
ную ингаляционную анестезию севораном (сево-
флуран, «Abbott  Laboratories Ltd») до достиже-
ния 1 минимальной альвеолярной концентрации 
(МАК)� Для потенцирования анальгетического эф-
фекта применяли болюсное введение фентанила 
1,0‒1,5 мкг ∙ кг-1 ∙ ч-1� 

На различных этапах операции (после вводной 
анестезии ‒ I этап, перед клипированием общей 
сонной артерии (ОСА) ‒ II этап, через 5 мин по-
сле ее окклюзии ‒ III этап, после восстановления 
кровотока ‒ IV этап, после оперативного лечения ‒ 
V этап) в условиях искусственной вентиляции лег-
ких неинвазивно с помощью мониторной системы 
фирмы NICO Company оценивали параметры цен-
тральной гемодинамики (ЦГ): частоту сердечных 
сокращений (ЧСС), среднее артериальное давление 
(САД), сердечный (СИ) и ударный (УИ) индек-
сы, индекс общего периферического сосудистого 
сопротивления (ИОПСС)� На аналогичных эта-
пах мониторировали кровоток в СМА (в основ-
ном интракраниальном сосуде, хорошо доступном 
для локации) путем транскраниальной допплеро-
метрии аппаратом фирмы Philips� Рассчитывали 
среднюю скорость в СМА (Vm), внутричерепное 
давление (ВЧД) и церебральное перфузионное 
давление (ЦПД)� В расчетах использовали форму-
лы, приведенные А� А� Ившиным и  др� (2005) [3], 
Е� М� Шифманом и др� (2004) [10], M� A� Belfort et al� 
(2002) [13]�

С целью оценки степени мозгового повреж-
дения набором реактивов «Цереброскрин» 
(АНО СКНИЦ «СИБНИРКОМПЛЕКТ», г� Но-
восибирск) с помощью иммунофлюоресцентного 
метода определяли антитела к мозгоспецифическим 
белкам (МСБ) (протеин S-100, энцефалотогенный 
протеин), которые относятся к Са2+-связывающим 
белкам мембраны нейрона, регулирующим мозго-
вой метаболизм� Уровень антител исследовали на 
трех этапах: до операции, в 1-е сут после операции, 
на 3-и сут послеоперационного периода� Методом 
иммуноферментного анализа для оценки нейро-
нального повреждения в сыворотке крови опреде-
ляли нейронспецифическую енолазу (НСЕ)� НСЕ 
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исследовали на трех этапах: в начале и в конце опе-
рации, в 1-е сут после операции [14]�

Для оценки состояния ВПФ использовали сум-
марные показатели основных скрининговых ней-
ропсихологических тестов: монреальской шкалы 
оценки когнитивных функций (МоСА) [5], бата-
реи тестов для оценки лобной дисфункции (англ� 
Frontal Assessment Battery – FAB) [15]� Для оценки 
пространственной функции использовали тест ри-
сования часов [17]� Нейропсихологическое тестиро-
вание проводили на следующих этапах: до операции, 
на 3‒5-е сут послеоперационного периода, через 
1 мес� после операции�

В работе применяли различные методы статисти-
ческой обработки в зависимости от типа случайных 
величин и поставленной задачи исследования [1]�

Для оценки нормальности распределения при-
знаков использовали показатели эксцесса и асим-
метрии, характеризующие форму кривой распре-
деления� Распределение считали нормальным при 
значении данных показателей от -2 до 2� Равенство 
выборочных дисперсий оценивали по F-критерию�

Значения непрерывных величин представлены 
в виде M ± m, где M – выборочное среднее и m – 
стандартная ошибка среднего�

В случаях нормального распределения, а также 
равенства выборочных дисперсий для множествен-
ного сравнения средних использовали q-критерий 
Ньюмена ‒ Кейлса� Для сравнения основных групп 
с контрольной группой применяли q-критерий Дан-
нета� 

В случае распределений, не соответствующих 
нормальному, а также при неравенстве дисперсий 
для множественного сравнения использовали непа-
раметрический Q-критерий Данна� Для сравнения 
связанных выборок применяли непараметрический 
критерий Фридмана� Для сравнения осложнений 
между группами использовали критерий χ-квадрат�

Уровень статистической значимости при провер-
ке нулевой гипотезы принимали соответствующий 
p < 0,05� Во всех случаях использовали двусторон-
ние варианты критериев�

Обработку и графическое представление данных 
проводили с помощью компьютерных программ 
Statistica 6�0 и Excel 2003�

Результаты и обсуждение

Исходное состояние параметров ЦГ и мозгово-
го кровотока было одинаковым у всех больных� 
Это  обусловлено репрезентативностью анализи-
руемых групп� Диагностировано повышение САД 
и ИОПСС� Нормальные параметры СИ достигались 
за счет увеличения ЧСС при сниженных значени-
ях УИ� Отмечалось снижение Vs, Vd и Vm при ста-
бильных показателях ЦПД И ВЧД�

У пациентов 1-й группы после вводной анестезии 
отмечали статистически значимое снижение САД 
и ИОПСС на 17% (p < 0,001) и 13% (p = 0,045) со-
ответственно по сравнению с исходным уровнем� 

На основных этапах оперативного вмешательства 
(клипирование и деклипирование ОСА) наме-
тившаяся тенденция усугублялась еще большим 
снижением САД на 22,4% (p < 0,001) и ИОПСС на 
23,2% (p < 0,001) по сравнению с исходными зна-
чениями� Значительное снижение постнагрузки со-
провождалось снижением УИ, который на 10  мл/м2 
(p < 0,001) стал меньше, чем до операции, а под-
держание СИ в пределах нормальных значений 
достигалось за счет увеличения ЧСС на 25 уд/мин 
(p < 0,001) по сравнению с исходным уровнем� Вы-
раженное снижение постнагрузки, САД вследствие 
вазоплегических свойств пропофола отразилось на 
состоянии мозгового кровообращения�

После вводной анестезии наблюдали снижение 
Vm на 7,7 см/с (p = 0,023), повышение ВЧД в сред-
нем на 2,6 мм рт� ст� (p < 0,001) и снижение ЦПД 
на 21,6 мм рт� ст� (p < 0,001) по сравнению с преды-
дущим этапом исследования� Во время окклюзии 
сосуда и проведения КЭ отмечали закономерное 
снижение Vm в среднем на 18,1 см/с (p < 0,001) по 
сравнению с исходным уровнем� На этом этапе у 
большинства больных Vm оказалось выше 20 см/с, 
обусловив средние значения показателя на уровне 
21,9 ± 1,4 см/с� На этом фоне ВЧД повышалось на 
28% (p < 0,001), сопровождаясь снижением ЦПД на 
26,4 мм рт� ст� (p < 0,001) по сравнению с исходными 
значениями�

У 18 (30%) пациентов данной группы на этом 
этапе зарегистрировали снижение Vm ниже кри-
тического уровня (20 см/с)� У 8 больных эта про-
блема была решена путем проведения инотропной 
и вазопрессорной поддержки, у 10 пациентов этого 
оказалось недостаточно и КЭ выполняли в условиях 
временного обходного шунта� 

После восстановления кровотока Vm статисти-
чески значимо не отличалась от дооперационного 
уровня� Однако на данном этапе исследования у 
большинства больных сохранялась внутричереп-
ная гипертензия, что подтверждалось повышением 
ВЧД в среднем на 22% (p = 0,037), а ЦПД состави-
ло 76,8 мм рт� ст�, что в среднем на 17,7 мм рт� ст� 
(p < 0,001) ниже исходной величины� Коэффициент 
овершута был равен 1,47, что соответствовало нор-
мотонусу церебральных сосудов�

В 1-е сут после операции результатом выпол-
ненного оперативного вмешательства явилось 
увеличение Vm на 8,1 см/с (p = 0,020) по сравне-
нию с дооперационным уровнем� ВЧД снизилось 
на 3,4 мм рт� ст� (p < 0,001), а ЦПД повысилось 
на 16,1 мм рт� ст� (p < 0,001) по сравнению с пре-
дыдущим этапом, причем значения обоих параме-
тров не отличались от исходного и контрольного 
уровней� 

При изучении маркеров мозгового повреждения 
выявили исходное повышение всех показателей по 
сравнению с контролем, что явилось закономерным 
следствием хронической ишемии головного моз-
га� В конце операции отмечали повышение уров-
ня НСЕ как наиболее лабильного показателя на 
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7,1 мкг/л (p < 0,001) по сравнению с предыдущим 
этапом� Уровень антител к МСБ (протеину S-100) 
статистически значимо повысился на 3-и сут по-
слеоперационного периода и на 36% (p = 0,006) 
и 27% (p = 0,045) превысил исходный уровень и 
данные предыдущего этапа исследования соответ-
ственно� Следовательно, в процессе выполнения КЭ 
в условиях ТВА ишемическое мозговое поврежде-
ние усугубляется� В то же время снижение НСЕ в 
1-е сут после операции на 9,1 мкг/л по сравнению 
с предыдущим этапом свидетельствует об улучше-
нии мозговой перфузии в результате выполненной 
операции�

При изучении параметров ЦГ у пациентов 
2-й группы после вводной анестезии выявили уве-
личение ИОПСС на 23% (p = 0,024) по сравнению 
с контролем, что обеспечивало стабильные показа-
тели САД� Однако увеличение постнагрузки сопро-
вождалось снижением УИ на 6 мл/м2 (p = 0,044) по 
сравнению с исходными значениями, а стабилиза-
ция СИ достигалась за счет значительной тахикар-
дии, которая на 20% (p < 0,001) превышала значе-
ния предыдущего этапа� На этапах клипирования 
и деклипирования ОСА наметившаяся тенденция 
сохранялась, и на протяжении всей операции ре-
гистрировалось повышенное общее перифериче-
ское сопротивление сосудов, что сопровождалось 
низкими величинами УИ, который в среднем на 
12 мл/м2 (p < 0,001) был ниже контрольных значе-
ний, а поддержание СИ осуществлялась путем уве-
личения ЧСС, которая в среднем на 21% (p < 0,001) 
была выше нормы� Высокий ИОПСС, стабильные 
показатели СИ обусловили поддержание высокого 
уровня САД, которое на протяжении всей операции 
в среднем на 10% (p = 0,041) превышало контроль-
ные значения�

После вводной анестезии состояние основных 
параметров, характеризующих состояние мозгово-
го кровотока, не отличалось от дооперационного 
уровня� При выполнении КЭ у больных 2-й груп-
пы отметили закономерное снижение Vm по срав-
нению с исходными показателями в среднем на 
16,5 см/с (p < 0,001)� При этом ВЧД повышалось 
на 5,0 мм рт� ст� (p = 0,014), статистически значимо 
отличаясь от начальных значений� ЦПД оставалось 
достаточно высоким, на 8,8 мм рт� ст� (p < 0,001) 
превышая контрольные показатели� После декли-
пирования сонной артерии Vm вернулась к до- 
операционному уровню� Наметилась тенденция к 
снижению ВЧД, которое статистически значимо не 
отличалось от исходных значений� ЦПД оставалось 
в пределах физиологической нормы и статистиче-
ски значимо не отличалось от дооперационного по-
казателя� Коэффициент овершута составил 1,75, что 
характерно для гипертонуса церебральных сосудов, 
усиления мозгового кровотока� Следовательно, в 
данной группе больных стабилизация основных па-
раметров ЦГ способствовала улучшению мозгового 
кровообращения и сопровождалась оптимизацией 
Vm и высоким уровнем ЦПД�

Уровень маркеров мозгового повреждения до опе-
рации был аналогичным с пациентами 1-й группы� 
В конце операции концентрация НСЕ значительно 
возросла, на 8 мкг/л (p < 0,001) превышая данные 
предыдущего этапа исследований� На 1-е сут после 
операции отметили снижение изучаемого показате-
ля до 35 мкг/л, причем он не отличался от исходных 
значений, по-прежнему статистически достоверно 
(p < 0,001) превышая контрольный уровень� Так-
же на 3-и сут после операции повысился уровень 
антител к протеину S-100, на 39% (p = 0,034) пре-
вышая исходные показатели� Таким образом, и в 
данной группе больных, несмотря на оптимизацию 
мозгового кровотока, сохранялся высокий уровень 
ишемического нейронального повреждения�

У пациентов 3-й группы индукция анестезии до 
уровня 1 МАК, который поддерживался на протя-
жении всей операции, сопровождалась снижением 
ИОПСС на 20% (p = 0,002) и САД на 13% (p = 0,004) 
по сравнению с исходными значениями� Умерен-
ное снижение постнагрузки и кардиопротективные 
свойства севофлурана обеспечивали нормальные 
значения СИ за счет увеличения УИ, который на 
6,8 мл/м2 (p = 0,031) превысил начальный уровень 
при стабильных показателях ЧСС� Во время на-
ложения зажима на ОСА и после восстановления 
кровотока отмечали дальнейшее снижение ИОПСС 
и САД, которые статистически достоверно не от-
личались от контроля, что позволяет сделать вы-
вод о достижении анализируемыми показателями 
оптимального уровня� На этих же этапах выявили 
значительное увеличение УИ, который в среднем на 
10 мл/м2 (p < 0,001) был больше исходного уровня� 
Положительная динамика УИ обусловила сниже-
ние ЧСС в среднем на 10 уд/мин (p = 0,006), что 
позволяло поддерживать СИ на уровне нормальных 
значений и предопределило стабильный и достаточ-
но высокий уровень САД� 

Оптимальное состояние ЦГ, безусловно, сказа-
лось на состоянии мозгового кровотока, когда после 
индукции и достижения уровня анестезии 1 МАК 
Vm и ВЧД не отличались от контрольных значений� 
Отмечалось закономерное, вследствие присущих 
севофлурану гемодинамических эффектов, уме-
ренное снижение ЦПД, которое на 15,2 мм рт� ст� 
(p < 0,001) стало ниже исходного уровня, но было 
способно поддерживать на достаточно высоком 
уровне скорость мозгового кровотока� После нало-
жения зажима на сонную артерию отмечали сни-
жение Vm на 18,8 см/с (p < 0,001) по сравнению с 
предыдущим этапом исследований, а уровни ВЧД и 
ЦПД от него не отличались� После восстановления 
кровотока выявили закономерное повышение Vm 
до исходного уровня, значения ЦПД не отличались 
от предыдущих значений� Коэффициент овершута 
был равен 1,81, больше по сравнению с пациентами 
других групп, находясь в диапазоне, отображаю-
щем гипертонус церебральных сосудов� Отмечали 
статистически значимое увеличение ВЧД, которое 
в среднем на 4 мм рт� ст� (p = 0,014) превышало дан-
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ные предыдущих этапов� Данные изменения объяс-
нимы известными свойствами севофлурана увели-
чивать мозговой кровоток� После операции ЦПД 
не отличалось от контрольного уровня, наметилась 
тенденция к снижению ВЧД по сравнению с преды-
дущим этапом, но оно по-прежнему на 2,8 мм рт� ст� 
(p = 0,019) превышало исходные значения� Vm на 
5,0 см/с (p = 0,044) превысила исходные показатели, 
что позволило сделать вывод как о поддержании 
оптимальной скорости мозгового кровотока при 
стабильных показателях системной гемодинами-
ки, так и о непосредственном усилении мозгового 
кровотока вследствие эффективно выполненной 
хирургической коррекции�

Стабилизация основных параметров ЦГ, обе-
спечившая высокий уровень мозгового кровотока, 
не профилактировала ишемическое мозговое по-
вреждение и в данной группе больных� Это под-
тверждалось повышением уровня антител к про-
теину S-100 на последнем этапе исследований на 
14% (p = 0,043) по сравнению с исходным уровнем� 
Отдельного внимания заслуживает динамика более 
лабильного показателя НСЕ� В конце операции, как 
и в ранее проанализированных группах, отмечали 
ее повышение на 2,8 мкг/л, но оно статистически 
значимо не отличалось от исходного уровня� Уже в 
1-е сут после операции ее концентрация снизилась 
и в среднем на 9 мкг/л была меньше не только по 
сравнению с предыдущим этапом (p < 0,001), но и 
исходным уровнем (p = 0,040)�

Проведенные исследования показали различное 
состояние ЦГ, мозгового кровообращения и уров-
ня ишемического нейронального повреждения 
в зависимости от вида анестезии� Для определе-
ния возможной взаимосвязи между изучаемыми 
параметрами провели корреляционный анализ в 
1-й группе больных� Он показал, что отрицательный 
инотропный эффект и вазоплегические свойства 
пропофола, приводящие к снижению УИ и САД, на 
гемодинамически значимых этапах оперативного 
вмешательства способствовали повышению ВЧД, 
уменьшению Vm и ЦПД� Снижение основных па-
раметров мозгового кровообращения обусловило 
наличие корреляционной зависимости между ними 
и концентрацией НСЕ после восстановления крово-
тока по ОСА� Таким образом, установлено наличие 
тесной взаимосвязи между параметрами ЦГ и уров-
нем мозгового кровообращения, от которого зависел 
характер ишемического мозгового повреждения�

При изучении состояния ВПФ до операции выя-
вили наличие исходных нарушений, которые были 
однотипными во всех группах� Причем в каждой 
анализируемой группе выделялись равнозначные 
по количеству больных подгруппы с асимптомными 
стенозами, у которых до операции диагностировал-
ся синдром легкого когнитивного расстройства, и 
симптомными стенозами (при наличии сопутству-
ющей неврологической симптоматики и более вы-
раженном уровне атеросклеротического стеноза 
ВСА) – у них определялся синдром умеренного 

когнитивного расстройства� Анализ результатов 
нейропсихологического тестирования у больных 
1-й группы на 5‒7-е сут послеоперационного пери-
ода выявил тенденцию к усилению когнитивной 
дисфункции, которая была наиболее отчетлива у 
пациентов с асимптомными стенозами и обуслови-
ла развитие послеоперационной когнитивной дис-
функции (ПОКД), что подтверждалось уменьшени-
ем суммарной балльной оценки по шкале MоСА на 
1,4 балла (p = 0,017), по FAB на 1,6 балла (p = 0,043), 
по тесту рисования часов на 0,9 балла (p = 0,040) 
по сравнению с исходным уровнем� Существенное 
улучшение состояния ВПФ в результате выпол-
ненного оперативного вмешательства отмечали 
через 1 мес� после оперативного лечения, когда у 
пациентов с симптомными стенозами когнитивный 
статус соответствовал легкому когнитивному рас-
стройству, а у больных с асимптомными стенозами 
купировалась ПОКД и отмечалось улучшение пси-
хического статуса� С целью определения возможной 
взаимосвязи нарушений ВПФ от уровня ишемиче-
ского нейронального повреждения проведен корре-
ляционный анализ между динамикой когнитивного 
статуса и маркерами мозгового повреждения� Он 
показал отсутствие взаимосвязи между концентра-
цией НСЕ, уровнем МСБ и суммарной оценкой по 
шкалам MоСА, FAB и тесту рисования часов как до 
операции, так и в ближайшем послеоперационном 
периоде� Данное обстоятельство позволило пред-
положить, что в усилении расстройств ВПФ в бли-
жайшем послеоперационном периоде не последнюю 
роль может играть психоповреждающее действие 
препаратов для общей анестезии�

У пациентов 2-й группы на 5‒7-е сут послеопера-
ционного периода, как у больных с симптомными, 
так и с асимптомными стенозами, статистически 
значимых изменений в результатах всех нейропси-
хологических тестов не зарегистрировали� Через 
1 мес� после операции отмечали положительную 
динамику состояния ВПФ, которая у пациентов с 
асимптомными стенозами сопровождалась устране-
нием исходного когнитивного дефицита�

В 3-й группе, так же как у пациентов 1-й группы, 
на 5‒7-е сут после операции отмечали ухудшение 
состояния когнитивных функций в обеих подгруп-
пах, что подтверждалось снижением уровней в сред-
нем по шкале MоСА на 2,0 балла (p < 0,001) и теста 
рисования часов на 1,5 балла (p = 0,041), уровень 
по шкале FAB статистически значимо снизился на 
3 балла (p < 0,001) в подгруппе с асимптомными сте-
нозами, что соответствовало формированию ПОКД 
на этом этапе исследования� Спустя 1 мес� после 
операции общая оценка результатов нейропсихоло-
гического тестирования свидетельствовала не толь-
ко об устранении ПОКД, но и улучшении состояния 
ВПФ по сравнению с дооперационным уровнем�

Таким образом, анализ состояния ВПФ показал, 
что в 1-й и 3-й группах больных на 5‒7-е сут после 
операции развивалась ПОКД, которая с различной 
степенью эффективности купировалась через 1 мес� 
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после оперативного лечения� В то же время у паци-
ентов 2-й группы отрицательной динамики когни-
тивного статуса не зафиксировано, а у больных с 
асимптомными стенозами через 1 мес� после опе-
рации устранялся исходный когнитивный дефицит�

Сравнительная характеристика анализируемых 
показателей между группами показала, что на наи-
более значимых этапах оперативного вмешательства 
(после вводной анестезии, наложения зажима на 
ОСА, восстановления кровотока в конце операции) 
у больных 1-й группы наблюдали наиболее низкие 
значения САД и ИОПСС (табл� 1)� Значительное 
снижение постнагрузки не сопровождалось увели-
чением УИ (его значения были самыми наимень-
шими по сравнению с пациентами других групп), а 
нормализация СИ достигалась за счет наиболее зна-
чительной тахикардии� Во 2-й группе больных опре-
деляли самые высокие САД и ИОПСС, увеличение 
постнагрузки обусловливало низкие значения УИ, 
а нормальные значения СИ достигались также за 
счет тахикардии, которая статистически значимо 
была ниже по сравнению с пациентами 1-й группы� 
Наиболее оптимальные изменения гемодинамиче-
ских показателей обнаружены в 3-й группе, когда 

вследствие умеренного снижения САД и ИОПСС 
отмечали самый высокий УИ, обусловливая самый 
высокий СИ, несмотря на статистически значимое 
снижение ЧСС по сравнению с пациентами других 
групп�

Различное состояние параметров ЦГ обуслови-
ло различный уровень состояния мозгового крово- 
обращения (табл� 2), когда у больных 1-й группы 
практически на протяжении всей операции отме-
чали снижение систолической и диастолической 
скорости кровотока в СМА� Эти обстоятельства 
обусловливали низкие величины Vm, за исключе-
нием этапа клипирования ОСА, когда закономерное 
снижение этого показателя во всех группах было 
обусловлено этапом оперативного вмешательства� 
Также на фоне самого низкого ЦПД отмечали более 
высокий уровень ВЧД по сравнению с пациента-
ми других групп� У больных 2-й группы характер 
изменений параметров мозгового кровотока носил 
менее выраженный характер� Существенное уве-
личение постнагрузки, САД обусловили высокий 
уровень ЦПД на всех этапах оперативного лече-
ния, что предопределяло стабильно более высокую 
Vm, отмечался повышенный уровень ВЧД в данной 

Примечание: для таблиц 1–4: р1 – достоверность различия показателей между I и II группами, р2 ‒ достоверность 
различия показателей между I и III группами, р3 – достоверность различия показателей между II и III группами� 
Уровень статистической значимости принимали соответствующим р < 0,05;
здесь и далее жирный шрифт – статистически значимо

Таблица 1. Сравнительная характеристика параметров центральной гемодинамики
Table 1. Comparative description of central hemodynamics parameters

Показатели Группы
Этапы исследования

I II III IV V
ЧСС, уд/мин

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

71,3 ± 2,5
68,2 ± 2,2
72,4 ± 2,5

0,891
0,999
0,699

89,6 ± 2,3
82,1 ± 2,5
70,2 ± 1,8

0,144
< 0,001
< 0,001

96,1 ± 2,5
80,4 ± 2,6
61,4 ± 2,1
< 0,001
< 0,001
< 0,001

83,2 ± 2,4
72,3 ± 2,8
64,3 ± 1,7

0,020
< 0,001
0,042

67,7 ± 2,1
64,6 ± 2,5
69,4 ± 2,2

0,882
0,987
0,571

САД, мм рт. ст.

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

106,3 ± 3,1
103,6 ± 3,3
104,4 ± 3,2

0,983
0,996
0,999

87,7 ± 3,2
103,3 ± 3,2
90,2 ± 2,6

0,004
0,981
0,010

82,6 ± 2,6
112,3 ± 2,8
91,4 ± 1,8
< 0,001
0,033

< 0,001

90,7 ± 3,4
108,3 ± 3,1
93,8 ± 2,2
< 0,001

0,949
< 0,001

104,1 ± 2,9
99,3 ± 2,7

102,4 ± 1,4
0,733
0,990
0,848

СИ, л/мин ∙ м2

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

2,63 ± 0,20
2,47 ± 0,22
2,44 ± 0,18

0,989
0,964
0,999

2,45 ± 0,19
2,58 ± 0,17
2,66 ± 0,15

0,991
0,917
0,998

2,53 ± 0,17
2,63 ± 0,14
2,82 ± 0,16

0,995
0,712
0,906

2,46 ± 0,21
2,45 ± 0,15
2,74 ± 0,21

0,999
0,886
0,789

2,49 ± 0,16
2,56 ± 0,19
2,59 ± 0,16

0,999
0,996
0,999

УИ, мл/м2

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

37,10 ± 1,65
37,5 ± 1,9
33,7 ± 1,6

0,999
0,543
0,507

27,5 ± 1,3
31,5 ± 1,4
37,9 ± 1,2

0,048
< 0,001
0,004

26,3 ± 1,5
32,9 ± 1,8
45,9 ± 1,4

0,030
< 0,001
< 0,001

29,6 ± 1,6
34,0 ± 1,9
42,6 ± 1,6

0,347
< 0,001
0,004

36,9 ± 1,9
40,3 ± 2,2
35,8 ± 1,9

0,760
0,997
0,494

ИОПСС,  
Дин ∙ с ∙ м2/см-5

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

3 190 ± 132
3 279 ± 132
3 475 ± 132

0,994
0,509
0,832

2 780 ± 148
3 162 ± 141
2 767 ± 144

0,291
0,999
0,244

2 450 ± 120
3 373 ± 133
2 609 ± 136

< 0,001
0,913

< 0,001

2 540 ± 157
3 496 ± 149
2 744 ± 157

< 0,001
0,896
0,004

3 329 ± 179
3 038 ± 153
3 212 ± 212

0,717
0,996
0,972
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группе больных� Наиболее оптимальный уровень 
мозгового кровотока регистрировали у пациентов 
3-й группы, когда на протяжении всей операции от-
мечали стабильный уровень ЦПД и ВЧД, Vm была 
высокой и статистически не отличалась от таковой 
у пациентов 2-й группы�

При сравнении маркеров нейронального по-
вреждения (табл� 3) определили однотипное по-
вышение исследуемых показателей у всех больных 
как следствие хронической церебральной ишемии� 
На II этапе исследования выявили тенденцию к 
увеличению содержания анализируемых пара-
метров во всех трех группах в результате усугу-
бления ишемии головного мозга в процессе опе-
ративного лечения� Статистически достоверные 
изменения зарегистрировали только в различии 
концентрации НСЕ, наиболее лабильного показа-
теля� Ее уровень был статистически значимо ниже 

в 3-й группе по сравнению с остальными больными� 
На последнем этапе исследования отмечали более 
высокие уровни титра антител к МСБ и концен-
трации НСЕ в 1-й и 2-й группах по сравнению с 
3-й группой пациентов� Следовательно, проведен-
ные исследования показали, что вне зависимости 
от метода анестезии при КЭ усугубляется ише-
мическое нейрональное повреждение вследствие 
ухудшения мозгового кровотока при клипирова-
нии ОСА� Тем не менее более низкий уровень мар-
керов мозгового повреждения обеспечивался при 
ингаляционной анестезии�

Таким образом, в нашей работе наиболее стабиль-
ные параметры ЦГ и мозгового кровотока достиг-
нуты при ингаляционной анестезии севофлураном� 
Проведенный корреляционный анализ между па-
раметрами ЦГ и мозгового кровотока позволяет 
считать, что в случае необходимости, корригируя 

Таблица 2. Сравнительная характеристика параметров мозгового кровотока 
Table 2. Comparative description of cerebral blood flow

Показатели Группы
Этапы исследования

I II III IV V
Vm, см/с

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

40,0 ± 2,3
40,8 ± 2,5
45,8 ± 2,2

0,999
0,317
0,527

32,3 ± 2,4
42,5 ± 2,2
42,0 ± 2,3

0,012
0,022
0,999

21,9 ± 2,0
24,3 ± 1,9
23,3 ± 1,5

0,916
0,987
0,997

38,3 ± 1,9
44,4 ± 2,1
41,1 ± 2,1

0,042
0,864
0,797

48,1 ± 2,5
47,6 ± 2,1
50,8 ± 2,6

0,999
0,954
0,879

ВЧД, мм рт. ст.

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

11,9 ± 1,0
10,4 ± 1,2
11,1 ± 1,1

0,878
0,989
0,996

14,7 ± 0,8
11,6 ± 0,9
12,1 ± 0,9

0,048
0,040
0,997

15,2 ± 1,1
15,4 ± 1,1
10,4 ± 1,2

0,932
< 0,001
< 0,001

14,5 ± 0,7
13,8 ± 1,0
15,1 ± 0,7

0,985
0,981
0,823

11,1 ± 1,2
10,4 ± 0,9
13,9 ± 0,8

0,994
0,253
0,023

ЦПД, мм рт. ст.

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

94,5 ± 2,5
93,2 ± 2,2
97,3 ± 2,3

0,998
0,932
0,680

72,9 ± 2,0
91,7 ± 2,3
82,1 ± 2,4
< 0,001
0,021
0,025

68,1 ± 2,2
86,2 ± 2,4
81,1 ± 2,3
< 0,001
< 0,001

0,504

76,8 ± 2,5
94,5 ± 2,1
78,7 ± 2,1
< 0,001

0,984
< 0,001

92,9 ± 2,2
88,9 ± 2,5
88,5 ± 2,5

0,740
0,657
0,999

Таблица 3. Сравнительная характеристика уровня маркеров нейронального повреждения
Table 3. Comparative characteristics of the level of neuronal damage markers

Показатели Группы
Этапы исследования

I II III
Антитела 
к энцефалотогенному 
протеину
p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я

1,97 ± 0,21
2,01 ± 0,25
1,89 ± 0,18

0,999
0,999
0,998

2,15 ± 0,18
2,11 ± 0,32
2,05 ± 0,15

0,999
0,996
0,999

2,51 ± 0,16
2,45 ± 0,17
2,12 ± 0,12

0,999
0,049
0,468

Антитела к протеину S-100

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я 

2,36 ± 0,15
2,41 ± 0,28
2,38 ± 0,21

0,999
0,999
0,999

2,54 ± 0,19
2,61 ± 0,25
2,45 ± 0,12

0,999
0,997
0,985

3,22 ± 0,21
3,35 ± 0,19
2,72 ± 0,12

0,995
0,046
0,031

НСЕ, мкг/л

p1
p2
p3

1-я
2-я
3-я 

38,0 ± 1,6
36,2 ± 1,5
37,4 ± 1,4

0,899
0,994
0,993

45,1 ± 2,1
44,3 ± 1,2
40,2 ± 1,3

0,997
0,021
0,027

36,2 ± 1,9
35,0 ± 1,3
32,3 ± 1,2

0,996
0,034
0,039
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изменения гемодинамических показателей, можно 
регулировать уровень мозгового кровообращения, 
обеспечить наиболее низкий уровень маркеров моз-
гового повреждения и наименьшее число невроло-
гических и кардиальных осложнений в послеопера-
ционном периоде по сравнению с другими методами 
анестезии�

Сравнительная оценка состояния ВПФ показала, 
что у пациентов 1-й и 3-й групп в послеоперацион-
ном периоде развивалась ПОКД, имеющая наибо-
лее выраженный характер после ингаляционной 
анестезии� В то же время у больных 2-й группы 
отрицательной динамики когнитивного статуса 

не отмечалось� Большинство авторов [2, 8, 9] свя-
зывают возникновение послеоперационных ког-
нитивных расстройств с нарушением мозгового 
кровотока и ишемическим нейрональным повре-
ждением, однако данное исследование показало, 
что возникновение когнитивных нарушений имеет 
более сложный генез� Хотя в группе севофлурана 
обнаружено наименее выраженное ишемическое 
мозговое повреждение, ПОКД оказалась наиболее 
выраженной, что может быть связано с амилоидной 
нейротоксичностью анестетика�

При сравнительном анализе числа и характера 
осложнений между группами (табл� 4) выявили 

Таблица 4. Сравнительная характеристика числа осложнений
Table 4. Comparative description in the frequency of complications

Примечание: р1, р2, р3 ‒ статистическая значимость

следующие закономерности� Наибольшее коли-
чество неврологических осложнений вследствие 
снижения мозгового кровотока зарегистрировано 
в 1-й группе больных� Они развились у 11 (18,3%) 
пациентов, что на 14,0% превышало число анало-
гичных осложнений в 3-й группе� Кардиальные 
осложнения вследствие наиболее неблагоприятно-
го типа гемодинамических расстройств чаще всего 
встречались во 2-й группе ‒ 11 (18,3%) больных, 
статистически значимо превышая число аналогич-
ных расстройств у пациентов 3-й группы� Общее 
число осложнений в 1-й и во 2-й группах было 
одинаковым ‒ по 17 (28,3%) больных, достоверно 
на 19,7% (p = 0,005) превышая аналогичный по-
казатель в 3-й группе, в которой отмечалось наи-
меньшее число осложнений, которые развились 
у 6 (8,6%) больных, распределившись поровну – 
по 3 (4,3%) пациента между неврологическими и 
кардиальными�

Выводы

1� ТВА на основе пропофола при КЭ вызывает 
снижение постнагрузки, САД, УИ, а значительное 

увеличение ЧСС обеспечивает нормальные показа-
тели СИ� Церебральное кровообращение характе-
ризуется снижением Vm и ЦПД, увеличением ВЧД, 
что обусловливает нейрональную ишемию, прояв-
ляющуюся повышением уровня маркеров мозгового 
повреждения�

2� При комбинированной анестезии с исполь-
зованием глубокой блокады шейного сплетения 
наблюдаются высокие параметры ИОПСС и САД, 
что сопровождается снижением УИ� Повышенный 
уровень САД предопределяет приемлемые пара-
метры мозгового кровотока, но не предупреждает 
ишемического мозгового повреждения�

3� Для ингаляционной анестезии севофлураном 
присущи умеренное снижение постнагрузки, нор-
мализация СИ и УИ� Vm и ЦПД сохраняются на 
высоком уровне при незначительном увеличении 
ВЧД и содержания маркеров ишемического ней-
ронального повреждения�

4� ТВА на основе пропофола и ингаляционная 
анестезия севофлураном сопровождались развити-
ем ПОКД, наиболее выраженной после ингаляци-
онной анестезии� Нарушений ВПФ после комби-
нированной анестезии не отмечалось� 
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Группа больных
Осложнения

неврологические кардиальные общие

I (n = 60)
II (n = 60)
III (n = 70)

11 (18,3%)
6 (10,0%)
3 (4,3%)

6 (10,0%)
11 (18,3%)

3 (4,3%)

17 (28,3%)
17 (28,3%)

6 (8,6%)

p1
p2
p3

0,295
0,012
0,301

0,295
0,301
0,012

1,0
0,005
0,005
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Некоторые аспекты формирования Z-счета для оценки 
когнитивных расстройств
В. В. СУББОТИН, И. Н. ДУШИН, С. А. КАМНЕВ, А. Ю. АНТИПОВ

ГБУЗ «Московский клинический научный центр им. А. С. Логинова» Департамента здравоохранения, Москва, РФ 

Для выявления когнитивных расстройств у оперированных пациентов необходимо подробное психологическое тестирование� Решение 
данной задачи возможно за счет создания программы комбинированных психологических тестов с их оценкой на основе Z-счета, также 
известного как тест оценки стандартных отклонений� 
Цель: определение референсных значений психологических тестов для оценки результатов по Z-счету� 
Материалы и методы. В исследование включено 30 здоровых добровольцев и 43 оперированных пациента� Батарея психологических 
тестов состояла из теста рисования часов, устного счета, оценки кратковременной памяти, набора последовательностей, теста Векслера и 
классического теста Штруппа� Для оценки результатов тестирования по Z-счету рассчитывали средние значения и стандартные отклонения 
для каждой из групп� 
Результаты. При анализе полученных данных выявлено, что при расчете Z-показателя с применением референсных значений стандартных 
отклонений, полученных в группе здоровых добровольцев, процент ухудшения результата повторного теста статистически значимо выше, 
чем при применении в формуле референсных значений, полученных в группе пациентов� 
Вывод. При проведении Z-оценки когнитивных тестов лучше использовать средние значения и SD, полученные в группе здоровых добро-
вольцев, принимая во внимание возможность найти отличия там, где их нет (ошибка I рода)�
Ключевые слова: периоперационные когнитивные расстройства, психологическое тестирование, Z-счет 
Для цитирования: Субботин В� В�, Душин И� Н�, Камнев С� А�, Антипов А� Ю� Некоторые аспекты формирования Z-счета для оценки когни-
тивных расстройств // Вестник анестезиологии и реаниматологии� – 2020� – Т� 17, № 5� – С� 25-30� DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-25-30

Certain aspects of using Z-score to assess cognitive disorders
V. V. SUBBOTIN, I. N. DUSHIN, S. А. KАMNEV, А. YU. АNTIPOV

A. S. Loginov Moscow Clinical Scientific Center, Moscow, Russia  

Detailed psychological testing is needed to identify cognitive impairments after anesthesia and surgery� This problem can be solved by development 
of the program of combination psychological tests with their assessment based on the Z-score, also known as the standard deviation test� 
The objective: to determine reference values of psychological tests to assess the results of Z-score� 
Subjects and methods� The study was included 30 healthy volunteers and 43 patients who underwent surgery�  The panel of psychological tests 
consisted of the clock drawing test, oral counting test, assessment of short-term memory, sequence set, Digit Symbol Substitution Test, and the 
classic Stroop test�  The mean values and standard deviations were calculated for each of the groups to evaluate the test results by Z-score� 
Results. It was found that using standard deviations obtained in the group of healthy volunteers as reference values for Z-score resulted in a higher 
percentage of deterioration in the result of repeated tests compared to using reference values obtained in group of patients�  
Conclusion: When using Z-score for cognitive tests, it is better to use the means and SD obtained in a group of healthy volunteers taking into 
account the possibility of finding differences where there are none (type I error)�
Key words: perioperative neurocognitive disorders, psychological testing, Z-score  
For citations: Subbotin V�V�, Dushin I�N�, Kamnev S�А�, Аntipov А�Yu� Certain aspects of using Z-score to assess cognitive disorders� Messenger 
of Anesthesiology and Resuscitation, 2020, Vol� 17, no� 5, P� 25-30� (In Russ�) DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-25-30
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В 2015 г� создана междисциплинарная междуна-
родная рабочая группа с целью включения номенкла-
туры когнитивных расстройств, используемой в 
других дисциплинах, в оценку когнитивного статуса 
оперированных пациентов� В 2017 г� рабочей группой 
на основании анализа имеющихся данных и двух 
основных рекомендаций ‒ Пятого издания диагно-
стического и статистического руководства по пси-
хическим расстройствам (DSM-5) и рекомендаций 
Американского института изучения старения и Аль-
цгеймеровской ассоциации (NIA-AA) ‒ предложен 
термин «периоперационные нейрокогнитивные рас-
стройства» (PND, англ� perioperative neurocognitive 
disorders) вместо всеобъемлющего термина «после-

операционная когнитивная дисфункция» (POCD, 
англ�, postoperative cognitive dysfunction) [7, 20]� Со-
гласно рекомендациям рабочей группы, тяжесть ког-
нитивных расстройств определяют по изменениям в 
тестах на одно или два стандартных отклонения по 
отношению к их исходному значению�

Периоперационные когнитивные расстройства 
включают следующие состояния:

1� Послеоперационный делирий (англ. postopera- 
tive delirium). Это острое состояние, которое диа-
гностируют в ближайшем послеоперационном пе-
риоде [3, 12]�

2� Замедленное нейрокогнитивное восстанов-
ление (англ. delayed neurocognitive recovery, DNR)� 
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Диагностируют до 30 дней в послеоперационном 
периоде� Оно может проявляться как в легкой (из-
менение психологических тестов на одно стандарт-
ное отклонение по отношению к исходу), так и в 
тяжелой форме (изменение тестов на два и более 
стандартных отклонения) [3, 4, 13]�

3� Легкое нейрокогнитивное расстройство (англ. 
mild neurocognitive disorders ‒ mild NCD)� Диагно-
стируют с 30-го дня после операции на основании 
изменения психологических тестов на 1 стандарт-
ное отклонение по отношению к исходу� Эквива-
лентно умеренным когнитивным нарушениям (англ� 
mild cognitive impairment (MCI) согласно данным 
DSM-5 [3, 18, 19]�

4� Тяжелое нейрокогнитивное расстройство 
(англ. major neurocognitive disorders ‒ major NCD)� 
Диагностируют с 30-го дня после операции на осно-
вании изменения тестов на два и более стандартных 
отклонения� Эквивалентно ранней деменции [3, 9]�

Следует отметить, что концепция периопераци-
онных когнитивных расстройств строится исключи-
тельно на результатах психологического тестирова-
ния и не имеет единообразия в методах� Более того, 
используемые в настоящее время тесты никогда не 
разрабатывались для решения данной проблемы� 
Учитывая все это, рабочая группа L� Evered et al� 
рекомендовала следующее:

• Выявлять когнитивные изменения посред-
ством проведения последовательных оценок у кон-
кретного пациента, чтобы избежать проблем срав-
нения высоких и низких показателей с нормами�

• Объективную оценку следует проводить в 
соответствии с рекомендациями DSM-5, которые 
основаны на выявлении «легкого (mild NCD) или 
тяжелого (major NCD) когнитивного расстройства 
по отношению к предыдущему уровню в одной или 
нескольких когнитивных областях (комплексное 
внимание, исполнительная функция, обучение и 
память, язык, перцептивно-моторное или социаль-
ное познание)» [3]�

• При проведении психологического тестиро-
вания необходимо объективно оценивать конкрет-
ные когнитивные области� Исследование не долж-
но ограничиваться использованием только одного 
скринингового теста, такого как Монреальская 
шкала когнитивной оценки (МоСА) или Краткая 
шкала оценки психического статуса (MMSE) [7]�

По данным литературы, краткие когнитивные 
тесты, такие как МоСА и MMSE, можно использо-
вать для предоперационного скрининга исходных 
когнитивных нарушений и тем самым выявить па-
циентов с повышенным риском послеоперацион-
ных осложнений [6, 17]� Однако остается спорным 
вопрос их использования в послеоперационном 
периоде, например, для диагностики замедленно-
го когнитивного восстановления, для чего необ-
ходимо исследование конкретных когнитивных 
областей [7, 3]�

В рекомендациях DSM-5 или NIA-AA по объек-
тивным критериям не указаны отдельные психоло-

гические тесты и их количество, необходимое для 
составления программы тестирования [7]�

Для представления результатов тестирования, 
которые могут быть выражены в баллах, секундах, 
процентах и др�, удобнее всего использовать Z-счет, 
известный также как тест оценки стандартных от-
клонений� Это стандартизированный показатель, 
который является результатом преобразования не-
обработанных («сырых») данных для облегчения 
их интерпретации [10, 15]� Однако Z-счет требу-
ет применения референсных значений среднего и 
стандартного отклонения по всем субтестам, входя-
щим в программу тестирования� По данным той же 
рабочей группы, референсные значения могут быть 
рассчитаны на основании либо общей популяции, 
либо соответствующих контрольных групп� В этом 
случае важен сопоставимый возраст [7]�

Цель исследования: определение оптимальных 
референсных значений психологических тестов для 
оценки результатов по Z-счету�

Материалы и методы

Для разработки программы психологической 
оценки мы ориентировались на то, что она должна 
охватывать максимальное количество когнитивных 
доменов и при этом занимать не более 30 мин�

В целях создания комплекса тестов для про-
граммы психологического тестирования исполь-
зованы субтесты из трех скрининговых программ: 
MMSE [8], MoCA [11] и КНОКС [2], а также тест 
Векслера [16] и классический тест Штруппа [14]� 

Программа тестирования
1� Тест рисования часов (праксис): 10 баллов – 

норма, нарисован круг, цифры в правильных местах, 
стрелки показывают заданное время; 9 баллов – не-
значительные неточности в расположении стрелок; 
8 баллов – более заметные ошибки в расположе-
нии стрелок; 7 баллов – стрелки показывают непра-
вильное время; 6 баллов – стрелки не выполняют 
свою функцию (например, нужное время обведено 
кружком); 5 баллов – неправильное расположение 
чисел на циферблате: они следуют в обратном по-
рядке (против часовой стрелки) или расстояние 
между числами неодинаковое; 4 балла – утрачена 
целостность часов, часть чисел отсутствует или рас-
положена вне круга; 3 балла – числа и циферблат не 
связаны друг с другом; 2 балла – больной пытается 
выполнить инструкцию, но безуспешно; 1 балл – 
больной не предпринимает никаких попыток вы-
полнить инструкцию [5]�

2� Устный счет (внимание): 20 – 5 = 15 (1 балл), 
21 – 7 = 14 (1 балл), 40 – 3 – 3 – 3 – 3 = 28 (2 балла)�

3� Оценка кратковременной памяти (память): по-
просить запомнить три коротких слова и назвать в 
конце тестирования (1 слово = 1 балл)�

4� Последовательности (исполнительные функ-
ции): месяцы года в обратном порядке (1 балл), тест 
связывания чисел – часть А до 12 (2 балла) и часть 
Б до буквы Е (3 балла)�
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5� Тест Векслера (англ� Digit Symbol Substitution 
Test) для оценки зрительно-моторной ориентации 
и оперативной памяти� На выполнение теста ис-
пытуемому отводится 180 с� За это время пациент 
должен постараться без ошибок заполнить симво-
лами пустые клетки соответственно цифровому 
обозначению�

6� Классический тест Штруппа для оценки ис-
полнительных функций и нейропластичности или 
когнитивной гибкости, т� е� способности нервной 
системы быстро адаптироваться к изменяющимся 
условиям среды� Тест Штруппа включает три сти-
мульные карты: карту слов, напечатанных черной 
краской; карту цветов; карту слов, напечатанных 
шрифтом, не соответствующим значениям цветов� 
Пациенту предлагается последовательно прочитать 
названия цветов, напечатанных черным шрифтом, 
затем назвать цвета и прочитать названия цветов 
в карте, где цвет шрифта отличается от значения 
слова� Чем больше разница во времени чтения вто-
рой и третьей карт (Т3‒Т2), тем более выражена 
когнитивная ригидность�

Стандартизированное значение Z рассчитывали 
для каждого пациента из обычного результата теста 
по следующей формуле [1, 12]: 

Z = (x-X–   ),
      SD

где: x – результат обычного теста для конкретного 
пациента, X ‒ среднее значение и SD – стандартное 
отклонение для данного теста, вычисленное из не-
которой выборки�

Поиск оптимального референсного значения 
среднего и стандартного отклонения каждого теста 
проведен в два этапа� На первом выполнено пси-
хологическое тестирование с расчетом среднего и 
стандартного отклонения у здоровых доброволь-
цев (аналог популяции) и пациентов, которые в 
последующем были прооперированы (аналог со-
ответствующей контрольной возрастной группы)� 
На  втором этапе для выявления изменений суб-
тестов у оперированных пациентов были исполь-
зованы стандартные отклонения, вычисленные в 
группах здоровых добровольцев и пациентов до 
операции� 

Критерии включения для группы здоровых добро-
вольцев: возраст от 20 до 65 лет�

Критерии невключения для группы здоровых до-
бровольцев: наличие психических и нейродегенера-
тивных заболеваний; наличие декомпенсированных 
сопутствующих заболеваний�

Критерии включения для группы оперированных 
пациентов: пациенты старше 60 лет с различными 
заболеваниями, которым запланировано оператив-
ное вмешательство продолжительностью более 4 ч 
в условиях общей комбинированной анестезии или 
сочетанной анестезии; ASA I‒III; отсутствие психи-
ческих заболеваний�

Критерии невключения: наличие психических за-
болеваний; отказ пациента от тестирования�

Распределение групп по возрасту и полу пред-
ставлено в табл� 1�

Статистический анализ. Для статистической об-
работки данных применяли программу Statistica 10 
(StatSoft Inc�, США)� Данные представлены в виде 
среднего, стандартного отклонения, доверительного 
интервала� Для сравнения послеоперационных ре-
зультатов тестов, полученных на основе стандарт-
ных отклонений здоровых добровольцев и опери-
рованных пациентов, использован Sign Test�

Результаты

На первом этапе рассчитаны стандартные откло-
нения и средние значения используемых субтестов 
при тестировании 30 здоровых добровольцев и 
43 оперированных пациентов� Полученные данные 
приведены в табл� 2�

На втором этапе проведено послеоперационное 
тестирование пациентов с применением референс-
ных стандартных отклонений, а также здоровых 
добровольцев� Полученные результаты представ-
лены в табл� 3, из которой видно, что если для фор-
мирования показателя Z в качестве референсных 
значений использовать стандартные отклонения, 

Таблица 1. Распределение групп по возрасту и полу
Table 1. Distribution of patients as per age and gender

Таблица 2. Стандартные отклонения и средние значения используемых субтестов
Table 2. Standard deviations and mean values of the used subtests

Признак Здоровые добровольцы Оперированные пациенты
Возраст 34 [28; 40] 70 [65,5; 73]
Пол М/Ж 12/18 21/23

Субтесты
Добровольцы Пациенты до операции

среднее SD (± 95%CI) среднее SD (± 95%CI)
Тест рисования часов 9,77 0,63 (0,5; 0,84) 8,68 1,41 (1,14; 1,85) 
Устный счет 3,77 0,5 (0,4; 0,68) 3,62 0,92 (0,74; 1,21)
Кратковременная память 2,37 0,89 (0,71; 1,2) 1,65 1,01 (0,82; 1,33)
Последовательности (месяцы года в обратном порядке и тест 
связывания чисел А и Б) 5,37 0,96 (0,77; 1,3) 4,97 1,31 (1,06; 1,73)

Шифровка Векслера, балл/с 0,63 0,14 (0,11; 0,19) 0,32 0,11 (0,09; 0,15)
Словесно-цветовая интерференция (тест Штруппа), с 45,6 15,1 (12,1; 20,3) 91,5 40,6 (32,8; 53,5)
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рассчитанные в группе пациентов, процент ухуд-
шения результата повторного теста статистически 
значимо ниже, чем при использовании стандартных 
отклонений, полученных в группе здоровых добро-
вольцев� Это касается всех используемых тестов, за 
исключением теста Векслера�

Обсуждение

Так как тесты для оценки когнитивного стату-
са пациентов имеют разную размерность, то для 
сравнения результатов тестирования применена 
Z-оценка� Согласно данным литературы, Z-оценку 
можно проводить только после вычисления средних 
значений и стандартных отклонений в подходящей 
референсной группе [7, 10]� Соответственно, мы не 
стремились сравнить когнитивный статус здоро-
вых людей и пациентов� Наша задача ‒ вычисление 
стандартных отклонений субтестов для формиро-
вания референсных значений� При формировании 
показателя Z необходимо учитывать тот факт, что 
значения средних показателей тестов и их стандарт-
ных отклонений в различных возрастных группах 
разные� К сожалению, это различие носит нелиней-
ный характер [15]�

В исследовании выявлено увеличение стандарт-
ных отклонений и снижение средних значений в 
возрастной группе в ряде субтестов� Соответствен-
но, использование результатов тестирования паци-
ентов как референсной выборки приведет к зани-
жению среднего показателя x–   и большему разбросу 
значений и, таким образом, к увеличению SD, что и 
показано на тестах рисования часов, устном счете, 
кратковременной памяти, последовательностях и 
тесте Штруппа (табл� 2)� Это крайне нежелатель-
но, так как увеличение SD негативно повлияет на 
фиксацию изменений результатов при повторных 
тестированиях (после операции, через некоторое 

время после операции), что и подтвердили наши 
исследования� При расчете Z-показателя с примене-
нием референсных значений стандартных отклоне-
ний, полученных в группе здоровых добровольцев, 
процент ухудшения результата повторного теста 
статистически значимо выше, чем при применении 
в формуле референсных значений, полученных в 
группе пациентов� То есть чем больше показатель 
SD, тем больше требуется изменение в повторных 
тестах у конкретного пациента для выявления лег-
кой (1SD) или тяжелой (2 SD) когнитивной дис-
функции�

Таким образом, использование в качестве рефе-
ренсных значений стандартных отклонений, рас-
считанных в группе пациентов, может привести к 
возникновению ошибки II рода, то есть имеется 
верояность не выявить когнитивную дисфункцию 
там, где она есть� При применении референсных 
значений, полученных в группе здоровых добро-
вольцев, мы рискуем получить ошибку I рода, то 
есть найти послеоперационные отклонения когни-
тивной сферы там, где их нет� Оптимальным вари-
антом для расчета референсных значений для про-
ведения Z-счета, по всей видимости, будет группа 
«здоровых» (или полностью скомпенсированных) 
добровольцев соответствующего возраста (для на-
шего случая от 60 лет и старше)� Однако собрать 
достаточное число наблюдений, удовлетворяющее 
всем требованиям, на наш взгляд, проблематично�

По нашему мнению, в случае с когнитивными 
расстройствами лучше допустить ошибку I рода и 
начать реабилитационные мероприятия там, где они 
может быть и не нужны, чем пропустить менталь-
ные отклонения и не оказать помощь вовремя�

Отсутствие изменений в показателях теста 
Векслера при использовании различных референс-
ных значений стандартного отклонения требует 
дальнейшего изучения�

Таблица 3. Количество изменений тестов на 1 и 2 стандартных отклонения по сравнению с исходом, полученное 
при использовании референсных значений стандартных отклонений здоровых добровольцев и пациентов
Table 3. The number of test changes by 1 and 2 standard deviations compared to the outcome obtained using the reference values of the standard deviations 
of healthy volunteers and patients

Субтест Изменение
Референсное SD Референсное SD

Sign test
добровольцы, n (%) пациенты, n (%)

Часы
Изменение на 1 SD 5 (11,6%) 6 (14,0%)

p = 0,0009
Изменение на 2 SD 10 (23,3%) 4 (9,3%)

Счет
Изменение на 1 SD 0 7 (16,3%)

p = 0,0046
Изменение на 2 SD 9 (20,9%) 2 (4,7%)

Память
Изменение на 1 SD 5 (11,6%) 5 (11,6%)

p = 0,0009
Изменение на 2 SD 5 (11,6%) 0

Последовательность
Изменение на 1 SD 4 (9,3%) 5 (11,6%)

p = 0,0027
Изменение на 2 SD 7 (16,3%) 2 (4,7%)

Векслер
Изменение на 1 SD 0 0

0
Изменение на 2 SD 0 0

Штрупп
Изменение на 1 SD 6 (14,0%) 0

p = 0,008
Изменение на 2 SD 1 (2,3%) 0
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Выводы

1� При проведении Z-оценки когнитивных 
тестов не рекомендуем использовать в качестве 
референсной выборки значения показателей x–  и 
SD пациентов, так как это затруднит выявление 
различных степеней когнитивной дисфункции и 
приведет к возникновению статистической ошибки 

II рода (то есть мы можем не выявить когнитивную 
дисфункцию там, где она есть)�

2� В качестве референсных данных лучше ис-
пользовать значения x–  и SD, полученные в группе 
здоровых добровольцев, с осознанием возможности 
возникновения ошибки I рода (то есть найти после-
операционные отклонения когнитивной сферы там, 
где их нет)�
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Острые отравления метадоном у детей: диагностика и лечение 
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Отравления метадоном – одна из наиболее частых причин неблагоприятных исходов у детей�
Цель: изучить особенности течения и интенсивной терапии при отравлениях метадоном у детей�
Материал и методы. Обследовано 30 детей� Средний возраст 16 (15‒17) лет� Длительность лечения в отделении реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ) составила 3 (1,5‒4,0) сут�
Результаты. Наиболее частыми клиническими проявлениями отравлений метадоном были кома (40%), острая дыхательная недостаточ-
ность (70%), снижение температуры тела (57%) и миоз (100%)� Индекс оксигенации при поступлении составил 4,5 у� е� У 37% пациентов 
имел место выраженный лактат-ацидоз� Объем инфузии в 1-е сут составил 143 (124‒165) % от расчетной потребности в жидкости� Ис-
кусственная вентиляция легких потребовалась 21 (70%) ребенку� Установлена отрицательная корреляция между длительностью лечения 
в ОРИТ, оценками по шкале ком Глазго (R = -0,41; p < 0,05), Глазго-Питтсбург (R = -0,52; p < 0,05) и концентрацией мочевины в крови в 
1-е сут (R = 0,44; p < 0,05)�
Заключение. Основными критериями, определяющими тяжесть состояния пациентов с острыми отравлениями метадоном, являются 
уровень угнетения сознания, наличие дыхательной и почечной недостаточности�
Ключевые слова: отравление, метадон, дети, кома, острый респираторный дистресс, исход 
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Acute methadone poisoning in children: diagnosis and treatment 
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Methadone poisoning is one of the most common causes of unfavorable outcomes in children� 
The objective is to identify specific parameters of the course and intensive care for methadone poisoning in children� 
Subjects and methods. 30 children were examined�  The average age made 16 (15‒17) years�  The duration of treatment in ICU was 3 (1�5‒4�0) days� 
Results. The most frequent clinical manifestations of methadone poisoning included coma (40%), acute respiratory failure (70%), low body 
temperature (57%), and myosis (100%)�  By the admission, the oxygenation index was 4�5 r�u� 37% of patients had pronounced lactate acidosis�  
On day 1, the volemic support made 143 (124‒165)% of the estimated fluid demand�   21 (70%) children needed artificial pulmonary ventilation� 
The negative correlation was established between treatment duration in ICU, Glasgow coma scale (R = -0�41; p < 0�05), Glasgow-Pittsburgh coma 
scale (R = -0�52; p < 0�05) and urea concentration in blood within the first 24 hours (R = 0�44; p < 0�05)� 
Conclusion. The main criteria determining the severity of the state of patients with acute methadone poisoning include the level of depression 
of consciousness, the presence of acute respiratory and renal failure�
Key words: poisoning, methadone, children, coma, acute respiratory distress, outcome  
For citations: Udaltsov M�А�, Pshenisnov K�V�, Аleksandrovich Yu�S�, Kaziakhmedov V�А� Acute methadone poisoning in children: diagnosis and 
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В настоящее время во всем мире отмечается рост 
нелегального использования метадона как лекар-
ственного и наркотического средства, в связи с чем 
растет число пациентов с тяжелыми отравлениями 
этим синтетическим опиоидом� Злоупотребление 
метадоном приводит к развитию толерантности, 
психической, а затем и физической зависимости, 
при которой первичное влечение к наркотику до-
полняется вторичным влечением, обусловленным 
абстинентными симптомами [9]�

Отравления метадоном являются потенциаль-
но опасными для жизни и могут стать причиной 
развития критических состояний и летального 
исхода [10, 11]� По данным Американской ассо-

циации токсикологических центров, за период с 
января 2000 г� по декабрь 2008 г� зарегистрировано 
30 000 случаев употребления метадона, при этом 
2 186 пациентов были в возрасте до 6 лет и 20 из 
них скончались [5]�

Марсельским центром отравлений в период с 
апреля 2008 г� по апрель 2014 г� зарегистрировано 
87 случаев непреднамеренных отравлений метадо-
ном у детей в возрасте от 0 до 18 лет с пятью леталь-
ными исходами [19]�

По мнению С� Ю� Мохначева и Е� В� Ширяевой 
(2007), злоупотребление метадоном – одна из самых 
тяжелых форм опиоидной зависимости с быстрым 
развитием симптомов, которая с трудом поддается 
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лечению [8]� Один из наиболее опасных для жиз-
ни эффектов метадона ‒ аритмогенные свойства, 
которые могут стать причиной тяжелых жизне- 
угрожающих нарушений ритма сердца с развити-
ем транзиторной ишемии миокарда или синдрома 
Такоцубо [13]� Кроме этого, нельзя не отметить и 
такие негативные отдаленные последствия отрав-
лений метадоном, как тугоухость [4]� 

Метадон (6-диметиламино-4,4-дифенил-3-геп-
танон) является синтетическим заменителем опи-
оидных алкалоидов (синтетическим опиоидом), 
который в 1937 г� был синтезирован в Германии из 
диметиламин-2-хлорпропана и дифенилацетонитри-
ла в качестве заменителя морфина и получил назва-
ние «долофин» (dolor-от англ� «боль», fin-от франц� 
«утолять»)� Впоследствии для его получения стали 
использовать дифенилбутансульфокислоту�

Являясь относительно дешевым и простым со-
единением для промышленного синтеза, он стал 
применяться в качестве замены более дорогого 
морфина для лечения интенсивной боли� Уже в 
1940-х годах он был запущен в массовое производ-
ство под торговым названием «Амидон», главным 
преимуществом которого, в отличие от морфина, 
была способность проявлять свое действие даже 
при пероральном применении [4, 5]�

После Второй мировой войны технология син-
теза метадона стала доступной для других стран, 
и с 1954 г� препарат стал известен под названием 
«Метадон», а в 1964 г� сотрудники Рокфеллеров-
ского института медицинских исследований V� Dole 
и М� Nyswander предложили использовать его для 
заместительной терапии героиновой наркомании� 
Кроме этого, метадон широко применяется в ле-
чебной практике для лечения хронической боли у 
онкологических пациентов� Существует ряд дока-
зательств того, что метадон играет существенную 
роль в купировании нейропатической боли злока-
чественного происхождения [18]�

Несмотря на достаточно широкое применение 
метадона в зарубежной клинической практике для 
купирования боли, опыт его применения у детей 
крайне ограничен, а работы, посвященные изуче-
нию особенностей течения отравлений метадоном в 
педиатрической практике, носят единичный и опи-
сательный характер, при этом в отечественной ли-
тературе они вообще отсутствуют, что и послужило 
основанием для настоящего исследования�

Цель: изучить особенности клинико-лаборатор-
ного статуса и мероприятий интенсивной терапии у 
детей с отравлениями метадоном тяжелой степени�

Материалы и методы

Обследовано 30 детей с острыми отравлениями 
метадоном тяжелой степени, находившихся на ле-
чении в отделении реанимации и интенсивной те-
рапии Детской городской клинической больницы 
№ 5 им� Н� Ф� Филатова в период с 2013 по 2018 г� 
Средний возраст детей составил 16 (15‒17) лет�

Максимальное количество отравлений метадо-
ном было у детей подросткового возраста – 27 (90%), 
однако в исследование также вошли данные о 
3 (10%) детях младше 3 лет, минимальный возраст 
составил 2 месяца жизни� Чаще всего отравления 
отмечались у мальчиков (70% против 30%)� В 80% 
случаев метадон употребляли перорально, в осталь-
ных случаях (20%) ‒ интраназально� Точная доза и 
состав токсиканта (рацемическая смесь, R-метадон) 
неизвестны, поскольку он применялся без назначе-
ния врача� Во всех случаях, кроме одного (со слов 
пострадавших), токсикант употребляли впервые� 

Отравления чистым метадоном диагностированы 
у 21 (70%) ребенка, отравление несколькими ток-
сикантами – в 30% случаев� Из них в 6,7% случаев 
выявлен тетрагидроканнабинол, в 13,3% – амфета-
мин, в 6,7% – этанол и в 3,3% случаев – комбинация 
3,4-метилендиоксиамфетамина, альфа-пирролиди-
нопентиофенона и тетрагидроканнабинола�

Среднее время от момента отравления до посту-
пления в стационар составило 3,5 (1,5‒9) ч� Дли-
тельность лечения в отделении реанимации и интен-
сивной терапии (ОРИТ) была равна 3 (1,5‒4) сут, 
а в стационаре – 7,5 (5‒10) сут� В 57% случаев дли-
тельность пребывания в ОРИТ не превышала 3 сут, 
а в стационаре – 10 (73%) сут�

Всем пациентам при поступлении проводили 
клинико-лабораторное обследование, включав-
шее оценку газового состава и кислотно-основного 
состояния крови, клинический и биохимический 
анализы крови, исследование коагулограммы, ток-
сико-химическое исследование мочи на наличие 
метаболитов метадона, количественная оценка кон-
центрации токсиканта не выполнялась�

В дальнейшем все анализы проводили ежедневно� 
По показаниям выполняли инструментальные ис-
следования: компьютерную томографию головного 
мозга, нейросонографию, рентгенограмму органов 
грудной клетки, ультразвуковое исследование ор-
ганов брюшной полости, ЭКГ-мониторинг� При по-
дозрении на аспирационный синдром проводили 
фибробронхоскопию�

Для оценки степени угнетения сознания исполь-
зовали шкалы Глазго, Глазго-Питтсбург и FOUR� 
Для оценки степени выраженности полиорганной 
недостаточности применяли шкалы PEMOD и 
PELOD [1]�

Для верификации диагноза «острый респира-
торный дистресс-синдром» рассчитывали индекс 
оксигенации�

Статистический анализ осуществляли с помощью 
пакета Statistica 10�0 («StatSoftInc�», США)� Учиты-
вая, что данные не соответствовали закону о нор-
мальном распределении, сравнение значений коли-
чественных признаков двух независимых выборок 
выполнено с помощью критерия Манна ‒ Уитни� 
Сравнение значений качественных переменных 
проводили попарно с помощью точного критерия 
Фишера� Для анализа связи между переменными 
использовали коэффициент корреляции Спирме-
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на� За критический уровень значимости принято 
значение p < 0,05� Данные анализа представлены в 
абсолютных значениях, процентах, в виде медианы 
и 25-го и 75-го перцентилей�

Результаты исследования

Средняя оценка по шкале Глазго при посту-
плении составила 11 (6‒12) баллов, при этом у 
12 (40%) пациентов она была менее 9 баллов, а у 
3 (10%) ‒ равна 3 баллам� На 3-и сут она составила 
14 (13‒15) баллов, при этом у 1 (3%) пациента она 
была равна 6 баллам, на 5‒10-е сут – 15 баллов�

Оценка по шкале Глазго-Питтсбург при посту-
плении была равна 23 баллам (17‒26), у 2 (20%) па-
циентов она была менее 14 баллов, на 3-и сут  – 
30 (27‒32) баллов, на 5-е сут – 34 (32‒35) балла, 
на 10-е сут  – 35  баллов� Оценка уровня созна-
ния по шкале FOUR при поступлении состави-
ла 10  (7‒12)  баллов� У  12  (40%) пациентов она 
была менее 8 баллов, что соответствовало коме� 
У 3 (20%) детей она была равна 2 баллам и у 1 (3%) 
составила 0 баллов� На 3-и сут средняя оценка была 
равна 15 (13‒16) баллам, а на 5‒10-е сут – 16 баллам� 

Оценка по шкале PEMOD при поступлении 
составила 2 (1‒6) балла, на 3-и сут – 0 (0‒1) бал-
лов, на 5‒10-е сут – 0 баллов� Вероятность смер-
ти у 25 пациентов (83% случаев) составила < 10%, 
у 4 пациентов (13% случаев) < 20%, у 1 (3% случа-
ев) ‒ 22%� Оценка по шкале PELOD в 1-е сут была 
равна 2 (0‒11), в последующем составила 0 баллов� 
Время от момента отравления до восстановления 
сознания составило 29 (20‒56) ч� Следует отметить, 
что, несмотря на тяжесть отравления, среднее вре-
мя восстановления сознания у большинства детей 
составило всего лишь 28 (20,5‒67,5) ч при условии 
максимально раннего поступления в стационар и 
адекватной терапии на догоспитальном этапе�

Наиболее частыми клиническими проявления-
ми отравлений метадоном тяжелой степени были 
угнетение сознания до уровня комы (40%), острая 
дыхательная недостаточность (70%), снижение тем-
пературы тела (57%) и миоз, который выявлен в 
100% случаев (табл� 1)�

Следует отметить, что, хотя патогномоничные 
симптомы при отравлении метадоном отсутствуют, 
сочетание указанных признаков позволяет заподо-
зрить острое отравление рассматриваемым токси-
кантом при комах неясного генеза и начать лечение, 
направленное на стабилизацию жизненно важных 
функций�

У 17 (57%) пациентов при поступлении отмечалось 
снижение температуры тела, средние показатели со-
ставили 36,5 (36,4‒36,6) °С� Показатели SpO2 при 
поступлении составили 94 (80‒99) % на фоне про-
ведения искусственной вентиляции легких (ИВЛ)�

Среднее значение индекса оксигенации при по-
ступлении было равно 4,5, причем у 2 (6,7%) детей ‒ 
8 и 10, что свидетельствовало о наличии острого ре-
спираторного дистресс-синдрома (ОРДС) средней 

степени тяжести, у 1 (3,3%) пациента достигло 17, 
что является абсолютным критерием ОРДС тяже-
лой степени (рис� 1)�

Показатели клинико-лабораторного статуса 
представлены в табл� 2�

Обращает на себя внимание, что более чем у 
35%  пациентов имел место выраженный лактат- 
ацидоз, свидетельствовавший о перенесенной ги-
поксии тяжелой степени (рис� 2)�

Среднее число тромбоцитов составило 184 × 109/л 
(152‒238)� Тенденция к тромбоцитопении отмеча-
лась у 7 (23%) пациентов без проявления геморра-
гического синдрома с дальнейшим восстановлением 
без проведения терапии (рис� 3)�

Кроме этого, при исследовании показателей ко-
агулограммы отмечены уменьшение протромбино-
вого индекса и увеличение международного нор-
мализованного отношения� На фоне комплексной 
патогенетической терапии с применением гепато-
протекторов выявлена нормализация показателей 
гемостаза�

Увеличение ферментативной активности транс- 
аминаз отмечалось через 24‒36 ч после поступле-

Таблица 1. Клинические проявления отравления 
метадоном тяжелой степени при поступлении 
в стационар
Table 1. Clinical manifestations of severe methadone poisoning by the 
admission to hospital

Клинические проявления 
Количество
абс. %

Сопор, кома 12 40
Миоз 30 100
Мышечная гипотония 12 40
Снижение температуры тела 17 57
Аспирация желудочным содержимым 5 17
Острая дыхательная недостаточность 21 70
Отек головного мозга 1 3
Нарушение сердечно-сосудистой деятельности 1 3

67%

28% OI < 5

5%

OI = 5-10

OI > 10

Рис. 1. Показатели индекса оксигенации 
при поступлении
Fig. 1. Oxygenation index by the admission
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ния, при этом показатели в динамике постепенно 
увеличивались с максимальным пиком на 3-и сут, 
что было обусловлено токсическим поражением 
печени�

Мероприятия интенсивной терапии включали 
волемическую и респираторную поддержку, удале-
ние токсиканта и симптоматическую терапию�

Объем волемической нагрузки в 1-е сут был 
равен 3 440 (3 120‒3 960) мл, что составило 
143 (124‒165) % от расчетной потребности в жидко-
сти� Суточный гидробаланс составил 86 (66‒106)  % 
от введенного объема, почасовой темп диуреза был 

равен 2,1 (1,4‒2,6) мл ∙ кг-1 ∙ ч-1� В последующие сут-
ки жидкость вводили в объеме расчетной потребно-
сти� Проведение инфузионной терапии в режиме 
гипергидратации сразу после поступления в ОРИТ 
было направлено на улучшение системного крово-
тока и максимально быструю элиминацию метабо-
литов метадона из организма ребенка�

Гемодинамические нарушения при поступле-
нии отмечены только у 1 пациента в виде разви-
тия асистолии, были проведены реанимацион-
ные мероприятия с восстановлением синусового 

Таблица 2. Показатели клинико-лабораторного обследования
Table 2. Results of clinical and laboratory tests

Показатель Поступление 3-и сут 5-е сут
Оценка по шкале ком Глазго, баллы 11 (6–12) 14 (13–15)а 15 (14–15)б,в

Оценка по шкале Глазго-Питтсбург, баллы 23 (17–26) 30 (27–32)а 34 (32–35)б,в

Оценка по шкале FOUR, баллы 10 (7–12) 15 (13–16)а 16 (15–16)б,в

Оценка по шкале PELOD, баллы 2 (0–11) 0а 0в

Оценка по шкале PEMOD, баллы 2 (1–6) 0 (0–1)а 0

Температура тела, °С 36,5 (36,4–36,6) 36,9 (36,6–37,5)а 36,7 (36,6–37,2)в

SpO₂, % 92 (80–99) 99 (99–100)а 99 (96–100)в 
СОЭ, мм/ч 5 (3–5) 7а (5–14) 20 (14–21)в

Количество тромбоцитов, × 109/л 272 (217–301) 176а (152–238) 200 (184–211)
pH 7,2 (7,1–7,3) 7,4а (7,38–7,45) 7,37в (7,36–7,44)
Концентрация лактата в крови, ммоль/л 3,1 (1,9–5,8) 1,3а (1,0–1,9) 1,4в (1,2–2,0)
SpO2/FiO2 285 (250–333) 435а (330–476) 464в (457–476)
Концентрация глюкозы в крови, ммоль/л 8,9 (6,7–11,9) 5,8а (5,4–6,6) 5,8в (5,6–6,1)
Концентрация альбумина в крови, г/л 43 (41,5–47,0) 35,5а (34,2–37,5) 35,5 (32,4–38,0)
КФК 250 (146–411) 423а (335–1 041) 629 (571–1 887)
МНО 1,19 (1,13–1,35) 1,33 (1,13–1,47) 1,31 (1,18–1,38)
Протромбиновый индекс, % 82 (69–95) 68,5 (58–94) 79 (64–93)
Фибриноген, г/л 3,2 (2,8–4) 6а (3,9–8,0) 9,6 (8,8–11,0)
Концентрация билирубина в крови, 8,5 (5,4–14,9) 17,5а (13,0–34,7) 15,2 (12,6–26,4)
Аланинаминотрансфераза, МЕ/Л 19,5 (13–28) 20,8 (14–54) 33,1 (20,0–49,8)
Аспартатаминотрансфераза, МЕ/Л 35 (27–61) 37,8 (25–69) 52,7 (33–85)

Примечание: а – различия статистически значимы по сравнению с 1-ми сут (p < 0,05); б – различия статистически значимы 
по сравнению с 3-ми сут (p < 0,05); в – различия статистически значимы по сравнению с 1-ми сут (p < 0,05)

< 2 mmol/I

2-4 mmol/I

> 4 mmol/I

27%

36%

37%
< 130

28% (2)

130-150
29% (2)

150-180
43% (3)

Рис. 2. Концентрация лактата при поступлении 
Fig. 2. Lactate concentration by the admission 

Рис. 3. Количество тромбоцитов при отравлениях 
метадоном тяжелой степени
Fig. 3. Thrombocyte levels in severe methadone poisoning
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ритма, в последующем с благоприятным исходом 
без неврологических осложнений� Среднее арте-
риальное давление при поступлении составило 
84 (77‒93) мм рт� ст� Инотропную и вазопрессорную 
поддержку не применяли�

Инвазивную ИВЛ проводили 21 (70%) ребен-
ку� Средняя длительность ИВЛ составила 54 ч� 
В 93,3% случаев использовали синхронизированную 
перемежающуюся принудительную ИВЛ (SIMV)� 
Фракция кислорода в кислородо-воздушной смеси 
не превышала 0,38 (0,3‒0,4); Vt = 7 (6‒8) мл/кг, 
PEEP = 5 (3‒5) см Н2О, PIP = 14 (12‒14) см Н2О� 
Экстубацию выполняли после восстановления 
адекватного самостоятельного дыхания� У 12 (40%) 
детей она была выполнена через 19,5 (13‒22) ч, 
у 8 (26,7%) через 54 (52‒60) ч и у 1 (3,3%) ребенка 
через 150 ч�

Осложненное течение острых отравлений мета-
доном тяжелой степени имело место у 21 (70%) па-
циента� Наиболее частыми осложнениями были 
аспирационный синдром и пневмония, которые 
диагностированы у 5 (23,8%) детей (табл� 3)� Син-
дром позиционного сдавления был диагностирован 
всего лишь в одном случае�

У 27 (90%) детей исходы отравления были благо-
приятными, в 1 (3,3%) случае у ребенка развилась 
энцефалопатия смешанного генеза� Летальные ис-
ходы были лишь у 2 (6,7%) пациентов, при этом 
они были обусловлены прогрессированием острой 
сердечной и почечной недостаточности в сомато-
генную фазу отравления�

В большинстве случаев пациенты поступали в 
стационар в ближайшие 6 ч после отравления, одна-
ко в ряде случаев в более поздние сроки, что ассоци-
ировалось с неблагоприятным исходом заболевания� 
В частности, установлена положительная корреля-
ционная зависимость между временем экспозиции 
токсиканта и оценкой по шкале ком Глазго в 1-е сут 
(R = 0,5; p < 0,05)�

Длительность терапии в ОРИТ определялась сте-
пенью поражения центральной нервной системы и 
почек, что подтверждалось наличием корреляцион-
ных зависимостей между сроками лечения в ОРИТ, 

оценками по шкале ком Глазго (R = -0,41; p < 0,05), 
Глазго-Питтсбург (R = -0,52; p < 0,05) и концентра-
цией мочевины в крови (R = 0,44; p < 0,05)� Графики 
рассеяния, демонстрирующие указанные корреля-
ционные зависимости, представлены на рис� 4�

Таблица 3. Осложнения при отравлениях метадоном 
тяжелой степени
Table 3. Complications in severe methadone poisoning

Осложнение
Количество
абс. %

Аспирация желудочным содержимым 5 16
Пневмония 4 13
Пневмоторакс, пневмомедиастинум 1 3
Острая сердечно-сосудистая недостаточность 2 7
Отек головного мозга 1 3
Токсические поражения печени 9 30
Острая почечная недостаточность 1 3
Синдром позиционного сдавления 1 3
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Рис. 4. Зависимость между длительностью терапии 
в ОРИТ и клинико-лабораторным статусом 
пациента
а) оценка по шкале Глазго-Питтсбург и длительность 
лечения в ОРИТ; б) оценка по шкале ком Глазго 
и длительность лечения в ОРИТ; в) концентрация 
мочевины при поступлении и длительность лечения 
в ОРИТ
Fig. 4. Correlation between duration of treatment in ICU and clinical 
laboratory status of the patient

a) Assessment as per Glasgow-Pittsburgh scale and duration of 
treatment in ICU; б) Assessment as per Glasgow coma scale and 
duration of treatment in  ICU; в) Urea level by the admission and 
duration of treatment in ICU
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Обсуждение результатов

Отравления ядовитыми средствами и лекарствен-
ными препаратами являются одной из наиболее се-
рьезных проблем в интенсивной терапии у детей, 
поскольку рассматриваемые жизнеугрожающие 
состояния наиболее часто являются причиной угне-
тения сознания и развития синдрома полиорганной 
дисфункции как в токсикогенную, так и в сомати-
ческую фазу отравления [14, 23]�

A� Hosseininasab et al� продемонстрировали, что 
одним из основных предрасполагающих факторов к 
отравлению метадоном у детей является наличие в 
их окружении кого-либо из взрослых, страдающих 
наркотической зависимостью, при этом уровень 
образования родителей не имеет решающего значе-
ния [15]� Они установили, что наиболее часто от-
равления метадоном у детей встречаются в возрасте 
3,9 ± 2,4 года, при этом практически в 60% случаев 
отмечаются у мальчиков� Авторы полагают, что чаще 
всего метадон попадает в организм ребенка случайно� 
Однако в нашем исследовании продемонстрировано, 
что чаще всего отравления метадоном встречаются у 
подростков; при этом в 80% случаев его употребля-
ют перорально вместе с другими депримирующи-
ми веществами с целью получения наркотического 
эффекта� Отравления у детей младше 3 лет крайне 
редки и чаще всего обусловлены его поступлением в 
организм ребенка на фоне грудного вскармливания 
или случайно� В частности, в нашей практике был 
случай отравления метадоном ребенка двух месяцев, 
который получал грудное молоко от матери, страда-
ющей наркоманией� Нередко отравления метадоном 
являются и следствием длительной терапии с целью 
устранения длительно сохраняющейся интенсивной 
боли и лечения абстинентного синдрома у новоро-
жденных, хотя в нашем отделении такие случаи от-
сутствовали [14, 20]�

Особого внимания заслуживает диагностика и 
дифференциальная диагностика острых отравле-
ний метадоном у детей� К сожалению, в большинстве 
случаев имеющаяся клинико-лабораторная симпто-
матика является неспецифичной и не позволяет с 
высокой долей вероятности говорить о наличии от-
равления именно этим токсическим веществом, по-
скольку патогномоничные симптомы в данном слу-
чае отсутствуют [12, 16, 17, 22]� Наиболее частыми 
причинами поступления детей в стационар были вне-
запное угнетение сознания и расстройства дыхания, 
которые в отдельных случаях могут стать причиной 
остановки кровообращения� В нашем исследовании 
сердечно-легочную реанимацию на догоспитальном 
этапе проводили 2 пациентам� Следует отметить, что 
именно развитие синдрома полиорганной недоста-
точности в постреанимационном периоде является 
основным фактором, определяющим высокую веро-
ятность неблагоприятного исхода [12, 16]�

Нами установлено, что чаще всего при поступле-
нии у детей с отравлениями метадоном тяжелой 
степени отмечаются угнетение сознания до уровня 

комы, острая дыхательная недостаточность, сни-
жение температуры тела и миоз� Именно наличие 
указанных признаков позволяет заподозрить от-
равление метадоном и начать целенаправленную 
патогенетическую и симптоматическую терапию� 
У 10% детей отмечались признаки ОРДС средней и 
тяжелой степени на фоне перенесенной смешанной 
гипоксии тяжелой степени, что подтверждается на-
личием выраженного лактат-ацидоза, который имел 
место более чем в 35% случаев� Одними из наиболее 
частых клинических проявлений при отравлении 
метадоном являются тромбоцитопения, наличие 
гипокоагуляции тяжелой степени по данным коа-
гулограммы и увеличение ферментативной актив-
ности печеночных ферментов в соматогенную фазу 
отравления, что является маркером перенесенной 
гипоксии и тяжелого поражения печени в структуре 
синдрома полиорганной дисфункции�

Аналогичные результаты получены и в других ис-
следованиях, посвященных изучению клинических 
проявлений острых отравлений метадоном у детей 
[12, 16, 17, 22]� P� Kashani et al� продемонстрирова-
ли, что миоз отмечается более чем в 70% случаев, 
а нарушения дыхания, сопровождающиеся разви-
тием выраженного цианоза, встречаются прибли-
зительно в 30% случаев отравлений метадоном [17]� 
S� Jabbehdari et al� среди наиболее частых клини-
ческих находок при отравлениях метадоном у де-
тей отмечали сонливость (75%), миоз (68%), рвоту 
(61%), частое поверхностное дыхание (57%) и апноэ 
(40%)� По данным лабораторных и инструменталь-
ных исследований, в 69% случаев отмечался ацидоз 
и более чем в 55% ‒ лейкоцитоз� Одним из наиболее 
значимых клинических проявлений было и увели-
чение интервала QT по данным электрокардио-
графии, которое встречалось в 23,8% случаев [16]� 
M� R� Sharif et al� (2015) в большинстве случаев вы-
являли при поступлении сонливость (91,4%), миоз 
(75,9%), рвоту (69,0%), неэффективное дыхание 
(62,1%), апноэ (53,4%), цианоз (43,1%), судороги 
(8,6%), атаксию (6,9%) и делирий (3,4%) [22]�

Таким образом, угнетение сознания в сочетании с 
миозом и тяжелыми расстройствами дыхания явля-
ются наиболее частыми клиническими проявления-
ми тяжелых отравлений метадоном, что необходимо 
учитывать при оказании помощи детям, поступа-
ющим в стационар по экстренным показаниям� 
Нельзя не отметить и то, что ранняя диагностика 
и адекватная патогенетическая терапия позволяют 
значительно улучшить исходы заболевания, что 
подтверждается работами других авторов [12, 16]�

Мероприятия интенсивной терапии при отравлени-
ях метадоном тяжелой степени у детей должны обя-
зательно включать респираторную и волемическую 
поддержку, удаление токсиканта и симптоматическое 
лечение [2, 7]� В нашем исследовании продемонстри-
ровано, что инфузионная терапия в режиме гипер-
гидратации (125‒150% от расчетной потребности в 
жидкости) является эффективной и безопасной тера-
певтической стратегией, позволяющей устранить яв-
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ления системной гипоперфузии и максимально быстро 
удалить метаболиты метадона из организма ребенка�

Применение инотропных и вазопрессорных пре-
паратов при отравлениях метадоном у детей тре-
буется крайне редко и, как правило, необходимо у 
пациентов с синдромом полиорганной дисфункции, 
перенесших сердечно-легочную реанимацию на до-
госпитальном этапе�

Проведение инвазивной ИВЛ является обяза-
тельным элементом лечения отравлений метадоном 
тяжелой степени, особенно если пациент перенес 
тяжелую гипоксию, находится в коме и у него есть 
проявления ОРДС средней или тяжелой степени� 
Однако следует помнить, что длительная неоправ-
данная ИВЛ может стать причиной развития раз-
личных, в том числе и инфекционных осложнений, 
поэтому сразу после восстановления адекватного 
самостоятельного дыхания пациент должен быть 
экстубирован� При необходимости длительной 
ИВЛ следует использовать протективные режимы 
респираторной поддержки�

Рутинное применение налоксона в качестве анти-
дота метадона при тяжелых отравлениях мы считаем 
неоправданным, поскольку он обладает кратковре-
менным эффектом и сразу после его отмены возмож-
но прогрессирование клинической симптоматики 
отравления� Учитывая, что метадон имеет длитель-
ный период полувыведения (около 55 ч при одно-
кратном приеме), требуется длительное назначение 
налоксона, однако его максимальный терапевтиче-
ский эффект будет достигнут только после полной 
элиминации метаболитов метадона из организма ре-
бенка [16]� Обсуждая эффективность и безопасность 
применения налоксона при отравлениях метадоном 
у детей, нельзя не отметить и результаты исследова-
ния S� H� R� Shakeri et al�, где было показано, что по-
сле введения налоксона отмечаются такие побочные 
эффекты, как головная боль (45%), тошнота (20%), 
ажитация (20%), боли в животе (20%) и др� В 10% слу-
чаев отмечались панические атаки, обусловленные 
страхом близкой смерти [21]� О побочных эффектах 
налоксона и его низкой терапевтической эффективно-
сти, особенно при использовании на догоспитальном 
этапе, свидетельствуют работы отечественных авто-
ров� В частности, Г� А� Ливанов и др� (2017) отметили, 
что при использовании метадона возможны такие 
побочные эффекты, как расстройства гемодинамики, 
гипотермия, увеличение потребности в кислороде и 
повторное угнетение дыхания в связи с коротким пе-
риодом полувыведения препарата� Кроме этого, после 
применения налоксона могут развиться ОРДС, арте-
риальная гипертония и аритмии [6]� Поэтому мы по-
лагаем, что применение налоксона, особенно на фоне 
тяжелой гипоксии, категорически противопоказано 
на догоспитальном этапе и может использоваться как 
адъювантная терапия в условиях специализирован-
ного ОРИТ, поскольку необходимо его длительное 

введение, при этом максимальный терапевтический 
эффект отмечается только после практически полной 
элиминации токсиканта из организма�

Одними из наиболее частых осложнений острых 
отравлений метадоном у детей были аспирационный 
синдром и пневмония, которые отмечены в 23,8% 
случаев, что полностью сопоставимо и с результата-
ми других исследователей [12]� Хотя в нашем иссле-
довании синдром позиционного сдавления был диа-
гностирован всего лишь в одном случае, во взрослой 
практике он встречается намного чаще [11]�

В большинстве случаев исходы острых отравле-
ний метадоном у детей при своевременной и адек-
ватно оказанной помощи благоприятные, летальные 
исходы отмечаются лишь у пациентов с синдромом 
полиорганной недостаточности, перенесших реани-
мационные мероприятия на догоспитальном этапе 
и нуждающихся в длительной ИВЛ� Аналогичные 
результаты были получены и H� Bazmamoun et al�, 
которые продемонстрировали, что наличие судорог, 
цианоза, рвоты и выраженной артериальной гипо-
тензии на ранних стадиях отравления сопряжено с 
необходимостью длительной ИВЛ и неблагопри-
ятным исходом� Риск летального исхода наиболее 
высок при длительной гипоксии и смерти мозга, 
которые при отравлениях метадоном у детей встре-
чаются достаточно редко [12]�

Мы полагаем, что наиболее частой причиной оста-
новки кровообращения на догоспитальном этапе яв-
ляются не только респираторные нарушения, но и 
жизнеугрожающие нарушения ритма сердца на фоне 
угнетения сознания, которые приводят к необрати-
мому повреждению миокарда и головного мозга, что 
подтверждается и данными других авторов [3, 13]�

Максимально ранняя, адекватная, патогенетиче-
ски обоснованная терапия позволяет значительно 
улучшить исход и минимизировать частоту ослож-
нений и фатальных исходов отравлений метадоном 
у детей [9]�

Выводы

1� Основными критериями, определяющими тя-
жесть состояния пациентов с острыми отравления-
ми метадоном тяжелой степени, являются уровень 
угнетения сознания и наличие острой дыхательной 
и почечной недостаточности, которые и определяют 
исход�

2� Лечение тяжелых форм острых отравлений ме-
тадоном должно включать следующий комплекс 
мер: респираторную поддержку, элиминацию ток-
сиканта, инфузионную терапию в режиме гиперги-
дратации в 1-е сут (при отсутствии признаков отека 
головного мозга и легких) с последующим пере-
ходом на расчетную потребность и использование 
препаратов, уменьшающих тяжесть метаболических 
расстройств, связанных с развитием гипоксии�
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Трансфузия свежезамороженной плазмы у пациентов в остром 
периоде изолированной черепно-мозговой травмы
А. И. БАРАНИЧ, А. А. СЫЧЕВ, Н. Е. ЗАХАРОВА, И. А. САВИН, А. В. ОШОРОВ, А. А. ПОЛУПАН, Я. А. ЛАТЫШЕВ, А. А. ПОТАПОВ

ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр нейрохирургии им. акад. Н. Н. Бурденко» МЗ РФ, Москва, РФ

Коагулопатия, ассоциированная с черепно-мозговой травмой (ЧМТ), признана одним из факторов риска неблагоприятного исхода у па-
циентов с ЧМТ�
Цель исследования: уточнение показаний к переливанию свежезамороженной плазмы (СЗП) в остром периоде ЧМТ�
Материалы и методы: в ретроспективно-проспективное обсервационное исследование включено 160 пациентов 18‒59 лет c изолиро-
ванной ЧМТ в первые 48 ч после травмы� Пациенты оценены по шкале комы Глазго (ШКГ), выделены две исследуемые группы: первая – 
ШКГ ≤ 8 баллов, вторая – ШКГ ≥ 9 баллов� Всем пациентам проведены анализы стандартной коагулограммы (активированное частичное 
тромбопластиновое время, протромбиновый индекс, концентрация фибриногена)� У 42 – дополнительно выполнялась тромбоэластометрия� 
Оценены особенности трансфузии СЗП и исходы травмы�
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Coagulopathy associated with traumatic brain injury (TBI) is recognized as one of the risk factors for poor outcome in patients with TBI, however, 
the safety of using fresh frozen plasma (FFP) is not fully understood�
The objective of the study: to identify the indications for FFP transfusion in the acute period of TBI�
Subjects and methods: a retrospective-prospective observational study included 160 patients aged 18-59 years with isolated TBI in the first 48 hours 
after injury�  Patients were assessed by Glasgow Coma Scale (GCS); patients were divided into two study groups: Group 1  – GCS ≤ 8 points, Group 
2 – GCS ≥ 9 points� All patients underwent hemostatic assessment with standard clotting tests (activated partial thromboplastin time, prothrombin 
ratio, fibrinogen blood level)� In 42 patients, additional thromboelastometry was performed� Specific parameters of FFP transfusion and trauma 
outcomes were assessed�
Results: according to clotting tests, hypocoagulation was detected in 50�6% of patients; according to thromboelastometry – in 22�7%�  FFP was used 
more often in severe TBI (83%) with a decrease in prothrombin ratio (PR)� However, FFP transfusion is associated with an unfavorable outcome: 
in the case of transfusion, a greater number of deaths and vegetative states were recorded in patients with severe TBI� 
Conclusion: in patients in the acute period of isolated TBI, it is preferable to minimize the use of FFP; an isolated decrease in PR should not be 
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Коагулопатия, ассоциированная с черепно-мозго-
вой травмой (ЧМТ), признана одним из значимых 
факторов риска неблагоприятного исхода у пациен-
тов с ЧМТ [13, 14]� Рядом исследований демонстри-
руется связь между наличием у пациента с ЧМТ 
нарушений гемостаза и возникновением вторичных 
повреждений головного мозга (ГМ), визуализиро-
ванных по данным контрольной компьютерной 
томографии� В то же время в ряде работ показано, 
что ЧМТ также независимо ассоциирована с повы-

шением риска развития ишемического инсульта, что 
связано с возникновением микротромбов [2, 8]� Ме-
ханизм их формирования остается спорным, однако 
основной гипотезой служит системная или локаль-
ная гиперкоагуляция, связанная непосредственно с 
повреждением ГМ�

В первых работах, посвященных исследованию 
свертывающей системы при ЧМТ, нарушения ге-
мостаза объясняли развитием диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания (ДВС-синдромом)� 
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Однако в настоящее время общепринятыми гипо-
тезами патогенеза коагулопатии являются измене-
ния местной и системной коагуляции, связанные 
с высвобождением тканевого фактора, развитием 
системного воспалительного ответа, тромбоцито-
патией, а также активацией протеина C, связанной 
с гипоперфузией [1]�

В настоящее время отсутствует точное определе-
ние коагулопатии, ассоциированной с ЧМТ [1, 16], в 
связи с чем нет и единого подхода к терапии данного 
состояния� Целесообразность применения свежеза-
мороженной плазмы (СЗП) в остром периоде ЧМТ 
также является предметом дискуссий: в то время 
как раннее эмпирическое использование СЗП явля-
ется одним из ключевых аспектов терапии тяжелой 
сочетанной травмы, ее применение у пациентов с 
изолированной ЧМТ изучено не до конца�

Цель исследования: уточнение особенностей ис-
пользования СЗП в остром периоде изолированной 
ЧМТ� 

Материалы и методы

Обсервационное исследование выполнено на 
базе отделения реанимации и интенсивной тера-
пии НМИЦ нейрохирургии им� Н� Н� Бурденко и 
носило смешанный ретроспективно-проспектив-
ный характер� В ретроспективную часть работы 
включено 118 пациентов, госпитализированных с 
2008 по 2017 г� У них оценены изменения гемостаза 
согласно показателям стандартной коагулограммы: 
активированное частичное тромбопластиновое вре-
мя (АЧТВ), протромбиновый индекс (ПТИ), кон-
центрации фибриногена и уровня тромбоцитов� 
В  проспективную часть исследования включено 
42 пациента, госпитализированных с 2017 по 2019 г� 
Пациентам дополнительно выполняли ротацион-
ную тромбоэластометрию�

Все пациенты соответствовали следующим 
критериям включения: изолированная ЧМТ 
(Abbreviated Injury Scale (AIS)интракраниально ≤ 5 баллов, 
AISэкстракраниально не более 1 балла), госпитализация 
в первые 48 ч с момента травмы, возраст от 18 до 
59 лет�

К критериям невключения относили: коагулопа-
тию в анамнезе (у пациентов с ШКГ ≤ 8 баллов или 
в состоянии медикаментозной седации – анамнез 
собран со слов ближайших родственников); нару-
шения функции печени; массивную кровопотерю; 
гипотермию (менее 35°); наличие ацидоза (рН ме-
нее 7,35) по данным КОС; перенесенное нейрохи-
рургическое вмешательство в течение 7 дней до 
госпитализации; анамнез приема антиагрегантов, 
антикоагулянтов, антифибринолитиков, нестеро-
идных противовоспалительных средств, введение 
СЗП, фибринолитиков, криопреципитата, концен-
трата факторов свертывания в течение 7 дней до 
госпитализации; беременность� 

К критериям исключения из исследования от-
носили: выявление сопутствующего аневризмати-

ческого субарахноидального кровоизлияния; при-
менение индуцированной гипотермии (катетерное 
внутривенное охлаждение CoolGard); использова-
ние заместительной почечной терапии и соответ-
ствующей антикоагуляции�

Все пациенты оценивались по шкале комы Глазго 
(ШКГ) и были разделены на две группы: 1-я – тя-
желая ЧМТ (ШКГ ≤ 8 баллов), 2-я – умеренная 
(9–13 баллов) и легкая (14–15 баллов) ЧМТ�

Исследования гемостаза выполнены с образцами 
венозной крови, полученными путем прямой вене-
пункции с помощью вакуумной системы и соответ-
ствующих пробирок� Тесты АЧТВ, ПТИ, определе-
ние уровня фибриногена по Клауссу проводили на 
анализаторе «ACL TOP 300 CTS» (Instrumentation 
laboratory, США)� Измерение уровня тромбоцитов 
выполняли на автоматическом гематологическом 
анализаторе «Sysmex XT 4000i» (Sysmex, США) 
в клинико-диагностической лаборатории Центра� 
Ротационную тромбоэластометрию осуществля-
ли на анализаторе «ROTEM Delta» (Pentapharm 
GmbH, Германия) в отделении реанимации и ин-
тенсивной терапии в течение 3 мин после забора 
образцов крови, анализ выполняли согласно стан-
дартному протоколу� Проводили следующие тесты: 
INTEM (характеризует внутренний путь коагуля-
ции), EXTEM (характеризует внешний путь коа-
гуляции) и FIBTEM (позволяет оценить изолиро-
ванный вклад фибриногена, полностью исключает 
влияние тромбоцитов)�

Гипокоагуляционное состояние определялось 
наличием одного из показателей, выходящего за 
пределы референсных значений: 

- в стандартный коагулограмме: АЧТВ более 
35 с / ПТИ менее 80% / уровень фибриногена менее 
1,7 г/дл / уровень тромбоцитов менее 150  × 109/л;

- или в ротационной тромбоэластометрии: 
CT  INTEM более 240 с, CT EXTEM более 79 с, 
CFT INTEM более 110 с, CFT EXTEM более 159 с, 
A10 INTEM менее 44 мм, A10 EXTEM менее 43 мм, 
A10 FIBTEM менее 8 мм, MCF INTEM менее 50 мм, 
MCF EXTEM менее 50 мм, MCF FIBTEM менее 
9 мм�

У всех пациентов оценивали как показания к 
трансфузии СЗП, так и исходы по шкале исходов 
Глазго (ШИГ) на момент выписки из стационара�

Для статистической обработки результатов 
применяли программу Statistica 6�0� При стати-
стической обработке данных нормальность рас-
пределения определялась по критерию Колмогоро-
ва – Смирнова� Данные представлялись как M ± SD 
(M – средняя, SD – стандартное отклонение) при 
нормальном распределении и как медиана (25-й и 
75-й процентили) – при ненормальном распределе-
нии� Для сравнения двух групп использовали кри-
терий Манна ‒ Уитни, при этом различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05� С целью 
определения взаимосвязи исходов по ШИГ с пока-
зателями гемостаза провели корреляционный ана-
лиз по методам Пирсона и Спирмана (≤ 0,2 – очень 
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слабая корреляция; 0,2–0,5 – слабая корреляция; 
0,5–0,7 – средняя корреляция; 0,7–0,9 – высокая 
корреляция; более 0,9 – очень высокая корреляция)�

Таким образом, в исследование включено 115 па-
циентов с тяжелой ЧМТ и 45 – с умеренной и легкой 
ЧМТ (пациенты с легкой ЧМТ находились в отде-
лении реанимации в связи с наличием выраженных 
геморрагических очагов по данным компьютерной 
томографии (КТ) ГМ)� Эпидемиологические дан-
ные пациентов представлены в табл� 1� Группы не 
отличались по полу и возрасту пациентов� 

Результаты и обсуждение

Согласно стандартной коагулограмме на этапе 
поступления в стационар, признаки гипокоагуля-

ции выявлены у 50,6% пациентов в остром периоде 
ЧМТ, большинство из них (81,5%) составили паци-
енты с тяжелой ЧМТ�

Проанализировали наиболее характерные лабо-
раторные признаки гипокоагуляции, а также часто-
ту их возможного сочетания (табл� 2): чаще всего 
отмечалось снижение ПТИ менее 80%, при этом 
у 15,6% всех пациентов выявили сочетание двух и 
более признаков�

Согласно более точной методике исследования 
гемостаза – ротационной тромбоэластометрии, ги-
покоагуляционные изменения при поступлении 
пациента в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ) регистрировались почти в 2 раза 
реже – лишь в 22,7% случаев, чаще всего за счет 
увеличения показателя CT (табл� 3)�

Таблица 1. Характеристика исследуемых групп
Table 1. Characteristics of patients enrolled in the study

Таблица 2. Данные стандартной коагулограммы
Table 2. Results of clotting tests

Таблица 3. Данные ротационной тромбоэластометрии
Table 3. Results of rotation thromboelastometry

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 115) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 45) Итого (n = 160)

Пол, мужчины/женщины 91 (79,1%) / 24 (20,9%) 31 (68,9%) / 14 (31,1%) 122 (76,3%) / 38 (23,8%)

Возраст, среднее ± SD (мин-макс) 31,8 ± 10,7 (18–59) 32,9 ± 11,4 (18–59) 32,1 ± 10,9 (18–59)

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 115) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 45) Всего (n = 160)
Наличие только одного из показателей

АЧТВ более 35 с 1 (0,8%) - 1 (0,6%)
ПТИ менее 80% 35 (30,4%) 9 (20%) 44 (27,5%)
Уровень фибриногена менее 1,7 г/дл - - -
Уровень тромбоцитов менее 150 × 109/л 11 (9,6%) - 11 (6,9%)

Сочетание показателей
ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с 6 (5,2%) 2 (4,4%) 8 (5%)
ПТИ менее 80% + уровень тромбоцитов менее 
150 × 109/л 9 (7,8%) 4 (8,9%) 13 (8,1%)

ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с + уровень 
тромбоцитов менее 150 × 109/л 4 (3,5%) - 4 (2,5%)

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма, АЧТВ – активированное частичное тромбопластиновое время, ПТИ – 
протромбиновый индекс

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 27) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 15) Всего
Гипокоагуляция: 26,7% 14,3% 22,7%
CT INTEM > 240 с 25% - 20%

CT EXTEM > 79 с 75% 100% 80%

MCF EXTEM < 50 мм - - -

MCF FIBTEM < 9 мм - - -
Норма: 73,3% 85,7% 77,3%
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Одним из аспектов терапии пациентов с острой 
нейрохирургической патологией, сопровождающей-
ся наличием геморрагических очагов, по данным 
КТ ГМ, является адекватная коррекция признаков 
гипокоагуляции� Таким образом, из 81 пациента с 
лабораторными признаками гипокоагуляции, по 
данным коагулограмы, трансфузия СЗП проведена 
у 24 (29,6%) пациентов (табл� 4)�

Выявлено, что все трансфузии СЗП пациентам с 
изолированной ЧМТ основывались на результатах 
стандартной коагулограммы и чаще всего прово-
дились в группе тяжелой ЧМТ (83%)� Наиболее 
частым показанием к трансфузии служило сниже-
ние ПТИ менее 80% (25%), а также сочетание из-
менений нескольких показателей – низкого ПТИ 
в сочетании с тромбоцитопенией (20%), а также 
комбинации низкого ПТИ, увеличения АЧТВ и 
тромбоцитопении (20%)� У пациентов с умеренной 
и легкой ЧМТ наиболее частым триггером служило 
также снижение ПТИ (50%)� 

С внедрением в ежедневную работу ОРИТ ме-
тодики ротационной тромбоэластометрии транс-
фузию СЗП у пациентов в остром периоде ЧМТ не 
выполняли даже при наличии признаков коагуло-
патии по результатам коагулограммы�

При сравнении данных ШИГ выявлено, что 
трансфузия СЗП в остром периоде ЧМТ была ас-
социирована с неблагоприятным исходом (табл� 5): 
группа пациентов, получивших трансфузию СЗП, 
характеризовалась большим количеством леталь-
ных исходов и вегетативных состояний, процент 
хорошего восстановления в данной группе был ста-
тистически значимо меньше по сравнению с груп-
пой пациентов, не получивших СЗП�

Показано, что минимизация трансфузии СЗП не 
только не ухудшает исходы, но и является одним из 
звеньев комплексного улучшения качества терапии 
пациентов с острой изолированной ЧМТ�

По данным проведенного исследования, соглас-
но стандартной коагулограмме, признаки гипоко-
агуляции выявлены у 50,6% пациентов в остром 
периоде ЧМТ, а согласно более чувствительным 
«глобальным» методикам исследования, лишь в 
22,7% случаев� Тесты стандартной коагулограммы 
не отражают коагуляционный потенциал в целом, а 
дают информацию лишь о времени начала образова-
ния сгустка, в то время как методика ротационной 
тромбоэластометрии предоставляет более полную 
информацию относительно плотности формируе-
мого сгустка�

Таблица 4. Данные коагулограммы в обеих группах
Table 4. Results of clotting tests in both groups

Таблица 5. Сравнение данных ШИГ у пациентов, которым выполнена трансфузия СЗП и которым СЗП не назначалась 
(χ2 = 13,266; p = 0,011)
Table 5. Comparison of data of GCS in the patients who had fresh frozen plasma transfusion and who had no fresh frozen plasma transfusion (χ2 = 13.266; p = 0.011)

Показатели коагулограммы
СЗП применялась n = 24 СЗП не применялась n = 57

тяжелая ЧМТ 
n = 20

умеренная и легкая ЧМТ 
n = 4

тяжелая ЧМТ 
n = 46

умеренная и легкая ЧМТ 
n = 11

Изменение одного показателя

АЧТВ более 35 с 1 (5%) - - -

ПТИ менее 80% 5 (25%) 2 (50%) 30 (65,2%) 7 (63,6%)

Уровень тромбоцитов менее 150 × 109/л 3 (15%) - 8 (17,4%) -

Сочетание изменений показателей

АЧТВ более 35 с + ПТИ менее 80% 3 (15%) 1 (25%) 3 (6,5%) 1 (9,1%)

ПТИ менее 80% + уровень тромбоцитов менее 
150 × 109/л 4 (20%) 1 (25%) 5 (10,9%) 3 (27,3%)

ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с + уровень 
тромбоцитов менее 150 × 109/л 4 (20%) - - -

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма, СЗП – свежезамороженная плазма, АЧТВ – активированное частичное 
тромбопластиновое время, ПТИ – протромбиновый индекс

Примечание: ШИГ – шкала исходов Глазго, СЗП – свежезамороженная плазма

ШИГ СЗП не назначалась (n = 57) СЗП назначалась (n = 24)
1 – смерть 1 (1,7%) 5 (20,8%)
2 – вегетативное состояние 3 (5,3%) 3 (12,5%)
3 – глубокая инвалидизация 13 (22,8%) 5 (20,8%)
4 – умеренная инвалидизация 18 (31,6%) 8 (33,3%)
5 – хорошее восстановление 22 (38,6%) 3 (12,5%)
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В результате исследования также обнаружено, 
что наиболее частым триггером к трансфузии СЗП 
служило снижение ПТИ� Известно, что умерен-
ное снижение ПТИ связано с небольшим дефици-
том факторов свертывания крови, что может быть 
клинически незначимо [7]� Кроме того, использо-
вание СЗП для коррекции ПТИ может быть не-
эффективным [6]� В исследовании S� Rowell et al� 
продемонстрировано, что у пациентов с ЧМТ с 
МНО > 1,4 проведение нейрохирургических вмеша-
тельств часто откладывалось до момента нормали-
зации показателя с помощью трансфузии СЗП (в то 
время как умеренно повышенные значения МНО не 
коррелировали с нарушениями гемостаза по дан-
ным тромбоэластографии) [10]� Авторы приходят к 
выводу, что практика рутинного переливания СЗП 
для коррекции МНО должна быть пересмотрена� 
В связи с вышеописанным трансфузия СЗП у па-
циентов в остром периоде ЧМТ необходима лишь 
при наличии геморрагических проявлений�

Второй важный момент заключается в проведе-
нии контрольных исследований гемостаза после 
выполнения трансфузии СЗП для оценки эффек-
тивности проведенной терапии и минимизации 
объема вводимой СЗП� Целью терапии должно 
стать достижение нормокоагуляции; стоит избе-
гать чрезмерного использования СЗП и развития 
гиперкоагуляции из-за возможного формирования 
микротромбов и развития отсроченной ишемии ГМ 
[11, 12]� Длительность терапии СЗП должна ограни-
чиваться сутками с момента выявления показаний 
для трансфузии и не должна проводиться ежеднев-
но профилактически из-за возможных опасений по-
явления геморрагических очагов на контрольной 

КТ ГМ� По данным ряда работ [3, 13], профилак-
тическое введение СЗП у пациентов с ЧМТ не по-
казало эффективности в коррекции коагулопатии 
или улучшения результата лечения� R� Chang et al� 
[4] продемонстрировали, что раннее эмпирическое 
использование СЗП у пациентов с ЧМТ не улучша-
ет выживаемость пациентов� 

Кроме того, в ряде работ отмечено не только 
отсутствие положительного эффекта от использо-
вания СЗП, но и повышение риска развития ле-
тального исхода [5, 15]� Н� Etemadrezaie et al� на-
блюдали значимое увеличение риска летального 
исхода у пациентов с тяжелой ЧМТ, получающих 
раннюю эмпирическую терапию СЗП [5]� Недав-
нее ретроспективное многоцентровое исследование 
618 пациентов в остром периоде ЧМТ [17] выявило 
значимое увеличение смертности среди пациентов, 
получивших трансфузию СЗП независимо от тя-
жести ЧМТ� В работе М� Laroche et al� [9] подчер-
кивается необходимость введения СЗП только при 
наличии показаний� 

Выводы

1� По данным проведенного исследования, со-
гласно стандартной коагулограмме, признаки гипо-
коагуляции выявлены у 50,6% пациентов в остром 
периоде ЧМТ, в то время как при использовании 
более чувствительных «глобальных» методик ис-
следования – лишь в 22,7% случаев�

2� Изолированное снижение ПТИ не должно 
являться триггером к трансфузии СЗП; минимиза-
ция ее применения не ухудшает исходы пациентов 
в остром периоде изолированной ЧМТ�
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Вентилятор-ассоциированное повреждение легких в отделении 
интенсивной терапии и операционной – что нового?
В. В. КУЗЬКОВ1,2, К. С. ЛАПИН1,2, Е. В. ФОТ1, М. Ю. КИРОВ1

1ФГБОУ ВО «Северный государственный медицинский университет» МЗ РФ, г. Архангельск, РФ
2ГБУЗ АО «Северодвинская городская клиническая больница № 2 скорой медицинской помощи», г. Северодвинск, РФ

Обзор посвящен современному состоянию проблемы вентилятор-ассоциированного повреждения легких (ВАПЛ) и стратегии протективной 
искусственной вентиляции легких (ИВЛ)� 
Подробно обсуждаются современные представления об энергии повреждения, рассматривается персонализированный подход к подбору 
параметров ИВЛ� Особое внимание уделяется оценке факторов риска ВАПЛ и послеоперационных дыхательных осложнений (ПДО)�
Профилактика ВАПЛ и ПДО имеет первостепенное значение для улучшения исходов как в периоперационном периоде при обшир-
ных хирургических вмешательствах, так и в отделении реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ)� Протективная респираторная 
поддержка включает широкий спектр мероприятий, уменьшающих повреждение легочной ткани, связанное с феноменом stress/strain 
(напряжение/растяжение)� Ключевым из этих мероприятий является снижение дыхательного объема в ходе контролируемой ИВЛ как в 
операционной, так и в ОРИТ� Реализация стратегии высокого положительного давления в конце выдоха (ПДКВ) и проведение маневра 
альвеолярного рекрутмента имеют определенные ограничения, требуют строго персонализированного подхода и нуждаются в дальнейших 
исследованиях� Важным компонентом ВАПЛ является повреждение легких, самоиндуцированное спонтанной дыхательной активностью 
пациента� Данный тип ВАПЛ требует своевременной диагностики и профилактики как до начала респираторной поддержки, так и на этапе 
восстановления спонтанного дыхания�
Ключевые слова: вентилятор-ассоциированное повреждение легких, острый респираторный дистресс-синдром, послеоперационные дыха-
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Ventilator-associated lung injury in the intensive care unit and operating room – what's new?
V. V. KUZKOV1,2, K. S. LAPIN1,2, E. V. FOT1, M. YU. KIROV1

1Northern State Medical University, Arkhangelsk, Russia
2Severodvinsk Municipal Clinical Emergency Hospital no. 2, Severodvinsk, Russia
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Искусственная вентиляция легких (ИВЛ) яв-
ляется одним из важнейших инструментальных 
методов, позволяющих поддержать газообмен и 
обеспечить время, необходимое для репарации си-
стемы дыхания у пациентов с прямым и непрямым 
повреждением легких� Кроме того, управляемая 
респираторная поддержка с положительным дав-
лением жизненно необходима при многих хирурги-
ческих вмешательствах, выполняемых в условиях 
общей анестезии� Вместе с тем, наряду с другими 
методиками интенсивной терапии, ИВЛ небезопас-

на и может сопровождаться как легочными, так и 
внелегочными осложнениями�

Проблема вентилятор-ассоциированного повреж-
дения легких (ВАПЛ) привлекла внимание клини-
цистов одновременно с внедрением в практику ИВЛ 
еще в прошлом столетии и остается не менее актуаль-
ной в новом тысячелетии� На сегодняшний день все 
более очевидна необходимость персонализации па-
раметров ИВЛ для предупреждения развития ВАПЛ 
на фоне передачи и кумулятивного повреждающего 
эффекта энергии, реализуемой в процессе взаимо-

В помощь практическому врачу/ 
To asist practicing doctors



48

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

действия пациента и респиратора� В условиях опе-
рационной, а также при тяжелом остром респиратор-
ном дистресс-синдроме (ОРДС) ИВЛ, как правило, 
осуществляется на фоне миорелаксации и седации� 
Таким образом, все пациенты, нуждающиеся в про-
тективной вентиляции, могут быть формально раз-
делены на несколько уровней профилактики ВАПЛ: 
первичная и вторичная ‒ для пациентов с исходно не 
поврежденными легкими, третичная и четвертичная 
профилактика ‒ для больных с гипоксемией, глав-
ным образом вследствие ОРДС (рис� 1)�

На сегодняшний день для предотвращения 
ВАПЛ и улучшения клинических исходов при 

ОРДС может быть рекомендован ряд подходов, 
основанных на достаточно прочной доказатель-
ной базе� К числу этих подходов относят персо-
нализированный выбор низкого и ультранизко-
го дыхательного объема (ДО), контролируемую 
миорелаксацию и ИВЛ в положении на животе 
(prone-позиция) [17, 40]� В целом, к 2020 г� мы рас-
полагаем лишь 27 многоцентровыми рандомизиро-
ванными контролируемыми исследованиями, про-
демонстрировавшими улучшение выживаемости 
пациентов отделений интенсивной терапии (ОИТ), 
при этом пять из них связаны с протективной ИВЛ 
[40]� При обеспечении респираторной поддержки у 

Уровень профилактики

Первичная Предоперационный период
Плановые вмешательства
Вне ЛПУ / в ЛПУ

Предупреждение ПДО / ОРДС

Предупреждение ПДО / ОРДС

Предупреждение / ослабление ВАПЛ

Избежание рискованных методов

Вмешательства, позволяющие избежать ЭКМО
(ингаляция оксида азота, ультрапротективная ИВЛ и т. д.)
Вмешательства, позволяющие избежать маневров
рекрутмента (закрытая санация, подбор ПДКВ)

Низкий или ультранизкий дыхательный объем
Персонализация ПДКВ, низкая ЧД, низкий поток (?)
Высокое ПДКВ при тяжелом ОРДС (?)
Миорелаксация при тяжелом ОРДС
Положение на животе при тяжелом ОРДС

Оценка риска ПДО / ОРДС (LIPS, ARISCAT)
Альтернативы общей анестезии с ИВЛ
Укорочение обширных вмешательств (менее 2–3 ч)
Низкий дыхательный объем (контроль PПИК.)
Снижение ПДКВ, частоты дыхания, инсп. потока (?)

Прекращение курения, употребления алкоголя (> 2 мес. ?)
Коррекция ОСА и легочной гипертензии
Контроль течения астмы / ХОБЛ (стероиды)
Кардиореспираторная тренировка

Интраоперационный период
Пациенты ОИТ без ОРДС
Только в условиях ЛПУ

Пациенты ОИТ с ОРДС

Пациенты ОИТ с тяжелым ОРДС

Вторичная

Третичная

Четвертичная

Условия и цели Примеры

Рис. 1. Уровни, цели и способы профилактики послеоперационных легочных осложнений 
и вентилятор-ассоциированного повреждения легких.
Профилактические мероприятия включают четыре уровня: первичный, вторичный, третичный и четвертичный. 
Первичная профилактика препятствует развитию ПДО и ВАПЛ за счет коррекции в предоперационном 
периоде сопутствующих нарушений, а также за счет воздействия на факторы, предрасполагающие к 
развитию осложнений, например отказ от ИВЛ в пользу проведения регионарной анестезии. Целью вторичной 
профилактики является минимизация негативного влияния повреждающих факторов, например обеспечение 
протективной ИВЛ. Третичная профилактика направлена на терапию уже развившихся ПДО и ОРДС. Наконец, 
целью четвертичной профилактики, является устранение потребности в высокоинвазивных и/или рискованных 
вмешательствах (например, ЭКМО).
ВАПЛ ‒ вентилятор-ассоциированное повреждение легких; ПДО ‒ послеоперационные дыхательные 
осложнения; ОИТ ‒ отделение интенсивной терапии; ОСА ‒ обструктивное сонное апноэ; ХОБЛ ‒ 
хроническая обструктивная болезнь легких; LIPS ‒ предиктивная шкала оценки риска повреждения легких; 
ARISCAT ‒ каталонская шкала оценки риска респираторных осложнений у хирургических больных; PПИК ‒ 
пиковое давление; ПДКВ ‒ положительное давление в конце выдоха; ЧД ‒ частота дыханий; ОРДС ‒ острый 
респираторный дистресс-синдром; ЭКМО ‒ экстракорпоральная мембранная оксигенация
Fig. 1. Levels, objectives, and methods of prevention of postoperative pulmonary complications and ventilator-associated lung injury.
Preventive measures comprise four levels: primary, secondary, tertiary, and quaternary. Primary prevention allows avoiding the development of PPC and 
VALI through management of concomitant disorders in the preoperative period as well as by control of factors predisposing to  development of complications, 
e.g. refusal of mechanical ventilation in favor of regional anesthesia. The goal of secondary prevention is to minimize the negative impact of damaging 
factors, e.g. protective mechanical ventilation. Tertiary prophylaxis is aimed to manage already developed PPC and ARDS. Finally, the goal of quaternary 
prevention is to avoid highly invasive and/or risky interventions (e.g. ECMO).
VALI – ventilator-associated lung injury; PPC – postoperative pulmonary complications; ICU – intensive care unit; OSA – obstructive sleep apnea; 
COPD – chronic obstructive pulmonary disease; LIPS –  lung injury prediction score; ARISCAT –  assess respiratory risk in surgical patients in 
Catalonia; PEAK – peak pressure; PEEP – positive end-expiratory pressure; RR – respiratory rate; ARDS – acute respiratory distress syndrome; 
ECMO – extracorporeal membrane oxygenation
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пациентов с исходно интактными легкими как в ус-
ловиях операционной, так и в ОИТ наиболее проч-
ной доказательной базой обладает ИВЛ с низким 
ДО [42, 44]� В этом контексте относительно новая 
концепция респираторной энергии открывает но-
вые горизонты для целенаправленного проведения 
респираторной поддержки, индивидуализации па-
раметров вентиляции и повышения безопасности 
ИВЛ (рис� 2) [32, 41]�

Биофизика вентилятор-ассоциированного по-
вреждения легких

Выделяют четыре ключевых механизма ВАПЛ, 
которые достаточно хорошо изучены: волюмо-
травма, баротравма, ателектотравма и биотравма� 
В рамках новых представлений также рассматри-
вают неблагоприятные кардиопульмональные вза-
имодействия, повреждение сдвигом (shear stress) на 
границе аэрированной и ателектазированной ткани, 

«Мишени» протективной вентиляции
(подгруппы пациентов и персонализация)

Периоперационный
период

Пациенты ОИТ
без ОРДС

Пациенты ОИТ
с ОРДС (ОИТ)

Высокий риск ВАПЛ / ПДО?
Прогностические шкалы!

Общая анестезия и длительность

Типичный пусковой фактор
ОРДС?

(сепсис, панкреатит, аспирация)

Тип ОРДС
и субфенотип пациента?*

Пусковой фактор ОРДС?
(трансфузия, аспирация и т. д.)

Риск пСИПЛ?
Избыточная работа дыхания

Тяжесть ОРДС?
PaO2/FiO2 менее 100–150 мм рт. ст.

Заболевания легких?
(пневмония, ХОБЛ)

Прочие легочные нарушения?
(дифференциальный диагноз)

Риск пСИПЛ?
(избыточная работа

спонтанного дыхания)

Рис. 2. Целевые группы пациентов, подлежащих протективной ИВЛ.
К группам риска, требующим проведения протективной ИВЛ, относят пациентов в периоперационном 
периоде, пациентов, нуждающихся по причине тяжести состояния в респираторной поддержке в ОИТ, а 
также пациентов с ОРДС. В предоперационном периоде важно выявить и оценить сопутствующие заболевания 
легких, а также риск развития ПДО и ОРДС с использованием прогностических шкал. На основании полученных 
результатов следует подобрать оптимальные параметры периоперационной респираторной поддержки, а 
также вид анестезии. При проведении респираторной поддержки в ОИТ как пациентам с ОРДС, так и без 
такового необходимо основываться на концепции протективной ИВЛ, обеспечивая персонализированный 
подбор параметров в соответствии с факторами риска развития ОРДС, а  также с учетом механизма 
развития ОРДС, его тяжести и фенотипа пациента. Следует помнить также и о прочих возможных 
респираторных проблемах, кроме ОРДС и пСИПЛ, и, при необходимости, соблюдать соответствующие 
профилактические мероприятия.

* ‒ прямой и непрямой механизмы развития ОРДС; гипер- и гиповоспалительный фенотипы (индивидуальная 
реакция пациента);
ОИТ ‒ отделение интенсивной терапии; ВАПЛ ‒ вентилятор-ассоциированное повреждение легких; 
ОРДС ‒ острый респираторный дистресс-синдром; ХОБЛ ‒ хроническая обструктивная болезнь легких; 
пСИПЛ ‒ самоиндуцированное (пациентом) повреждение легких; PaO2 ‒ парциальное давление кислорода 
в артериальной крови; FiO2 ‒ фракция вдыхаемого кислорода 
Fig. 2. Target groups of patients eligible for protective mechanical ventilation.
The risk groups requiring protective mechanical ventilation include patients in the perioperative period, patients requiring respiratory support in the ICU due 
to the severity of their condition, and patients with ARDS. In the preoperative period, it is important to identify and assess concomitant lung diseases, as 
well as the risk of PPC and ARDS using the relevant prognostic scales. Based on the results obtained, the optimal parameters of perioperative respiratory 
support and anesthesia type should be selected. When providing respiratory support in the ICU for both patients with ARDS and without it, it is necessary 
to be based on the concept of protective mechanical ventilation and providing personalized selection of parameters in accordance with the risk factors 
for ARDS development, and taking into account the mechanism of ARDS development, its severity, and the patient's phenotype. One should be aware of 
possible respiratory problems other than ARDS and pSIPI and if necessary take appropriate preventive actions.

* ‒ direct and indirect mechanisms of ARDS development; hyper- and hypo-inflammatory phenotypes (individual patient response).
ICU – intensive care unit; VALI – ventilator-associated lung injury; ARDS – acute respiratory distress syndrome; COPD – chronic obstructive 
pulmonary disease; pSIPI – self-induced (patient) lung injury; PaO2 – partial pressure of oxygen in arterial blood; FiO2 – fraction of inhaled oxygen
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повреждение легких в процессе дефляции и само-
индуцированное (пациентом) повреждение легких 
(пСИПЛ; patient Self-Induced Lung Injury, pSILI) 
(табл� 1) [8, 26]�

Напряжение (stress) и натяжение (strain) являют-
ся ключевыми характеристиками любого физиче-
ского материала, включая ткань легких, что делает 
концепцию stress/strain наиболее важной частью 
современной теории биофизики ВАПЛ [15, 31]�

Напряжение (stress) определяется как внешняя 
сила, приложенная к поверхности альвеолы, и мо-
жет быть клинически интерпретировано как «дав-
ление», применяемое к однородным физическим 
единицам� В практике напряжение может быть с 
определенными ограничениями охарактеризовано 
движущим давлением (PDRIVE), которое рассчитыва-
ется как разность между давлением плато (PПЛАТО) и 
положительным давлением в конце выдоха (ПДКВ)� 
Таким образом, клиническим эквивалентом дефор-
мирующего напряжения является результат взаи-
модействия упругого давления отдачи и транспуль-
монального давления (PТП)�

Натяжение (strain) характеризуется относитель-
ным изменением формы (размеры и очертания) ды-
хательных путей (альвеол), развивающимся под 
воздействием приложенной силы и связанным с 
напряжением посредством закона Гука� Этот пара-
метр отражает отношение ДО к функциональной 
остаточной емкости (ФОЕ)� Натяжение прямо 
пропорционально ДО, скорректированному по 
весу, и включает ПДКВ-ассоциированный стати-

ческий и динамический дыхательный компоненты� 
Последний связан с давлением вдоха, тогда как оба 
компонента являются источником рассеянной и не-
рассеянной энергии�

Проще говоря, напряжение определяет риск ба-
ротравмы, тогда как натяжение ассоциировано с 
волюмотравмой, а важнейшим «мостом» между 
ними является специфичная податливость легких� 
Помимо соотношения напряжение/натяжение, 
важно распознавать динамическое (циклическое) 
повреждение вследствие динамической энергети-
ческой нагрузки, приложенной к определенному 
ФОЕ, и статическое напряжение, или статическую 
энергию нагрузки� Динамическая энергетическая 
нагрузка пропорциональна соотношению ДО и 
ФОЕ, в то время как статическая энергия нагрузки 
связана с ПДКВ и результирующим изменением ДО 
(VПДКВ) [31] (рис� 3, табл� 2)� В реальных условиях 
при установке параметров ИВЛ инспираторный по-
ток будет влиять на степень натяжения, а изменения 
ДО модифицируют амплитуду натяжения, а также 
PПЛАТО и ПДКВ, характеризующие максимальные и 
минимальные значения напряжения, соответствен-
но� К сожалению, ни значения напряжения/натя-
жения, ни динамика статической энергетической 
нагрузки не могут быть точно измерены в повсед-
невной практике�

Каждый вдох, доставленный респиратором, 
передает определенное количество энергии в ре-
спираторную систему аппарат ‒ пациент� Работа 
дыхания должна преодолеть сопротивление дыха-

Таблица 1. Ключевые механизмы и определения вентилятор-ассоциированного повреждения легких
Table 1. Key mechanisms and definitions of ventilator-associated lung injury

Вариант Механизмы Триггеры Предупреждение

Волюмотравма

Циклическое 
(динамическое) или 
статическое повреждение, 
индуцированное 
натяжением легочной 
ткани

Избыточный ДО относительно 
рестрикции паренхимы легких 
(«детские легкие»).
Воспаление

Низкий ДО (6 ± 2 мл/кг ПМТ или 
ультранизкий ДО (3–4 мл/кг ПМТ).
Миорелаксация и/или ИВЛ в положении 
на животе при ОРДС средней и тяжелой 
степени.
Персонализированный подбор ПДКВ

Самоиндуцированное 
(пациентом) 
повреждение легких

Интенсивное спонтанное 
дыхательное усилие, 
индуцирующее 
повреждение легких

Интенсивные диафрагмальные 
усилия с выраженными колебаниями 
плеврального давления  
из-за асинхронии и/или усиленного 
респираторного драйва

Высокие значения ПДКВ,  
угнетающие асинхронию.
Седация, миорелаксация, коррекция 
ацидоза, подавляющие асинхронию или 
респираторный драйв

Баротравма

Циклическое или 
статическое повреждение, 
индуцированное 
напряжением (стрессом)

Микро- и макроразрывы альвеол 
и мелких дыхательных путей, 
экстраальвеолярная утечка воздуха

Низкое давление в дыхательных путях: 
давление плато (PПЛАТО), движущее 
давление (PDRIVE), пиковое давление (PПИК),  
ПДКВ – для предотвращения 
перерастяжения аэрированной паренхимы

Ателектотравма

Циклическое 
повреждение 
легких вследствие 
коллабирования 
(спадения)

Внезапная дисконнекция,  
низкое ПДКВ (?), отек легких

Предотвращение дисконнекции,  
коррекция отека легких, 
персонализированный подбор ПДКВ

Биотравма
Вовлечение внелегочных 
патологических процессов 
на фоне первичного ВАПЛ

Полиорганная недостаточность, 
высокий уровень провоспалительных 
цитокинов, неблагоприятные 
сердечно-легочные взаимодействия

Низкий ДО и ограничение повреждающей 
энергии, персонализированный подбор 
ПДКВ для предотвращения пСИПЛ

Примечание: ДО ‒ дыхательный объем; ПМТ ‒ предсказанная масса тела; ПДКВ ‒ положительное давление в конце 
выдоха; PПЛАТО ‒ давление плато; PDRIVE ‒ движущее давление; PПИК ‒ пиковое давление; пСИПЛ ‒ самоиндуцированное 
(пациентом) повреждение легких
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тельных путей, увеличивая «вязкоэластический» 
объем легких и грудной клетки� Весьма небольшая 
часть энергии расходуется на деформацию клеточ-
ных ультраструктур и межклеточного матрикса, при 
этом каждый вдох приводит к консервации (абсор-

бции) малых порций энергии в легочной паренхиме� 
Другими словами, энергия, доставляемая в легкие 
во время принудительного вдоха, не равна энер-
гии, возвращающейся во время выдоха, вследствие 
эластической отдачи респираторной системы� Это 

Таблица 2. Основные определения физических механизмов вентилятор-ассоциированного повреждения легких
Table 2. Basic definitions of physical mechanisms of ventilator-associated lung injury

Примечание: PТП ‒ транспульмональное давление; ДО ‒ дыхательный объем; V ‒ объем; F ‒ сила; A ‒ площадь; 
L ‒ длина; ЧД ‒ частота дыхания

Рис. 3. Концепция взаимосвязи энергии и вентилятор-ассоциированного повреждения легких (А) 
и предложенные протективные параметры вентиляции (Б).
А ‒ представлены характеристики дыхательного цикла, ассоциированные с ВАПЛ и потенциально 
повреждающей механической энергией, поступающей, накапливающейся и рассеивающейся в дыхательной 
системе. На фоне ИВЛ с постоянным потоком сумма ПДКВ, движущего давления и давления сопротивления 
потоку отражает в результате «пиковое» давление. Общая инспираторная энергия (мощность) состоит из 
трех потенциально повреждающих и модифицируемых компонентов: энергии, связанной с ПДКВ, резистивной 
энергии вдоха и эластической энергии вдоха. Эластическая энергия рассеивается во время выдоха за счет 
взаимодействия с тканью легкого (клеточная деформация и тепло) и при взаимодействии с контуром и 
клапанами респиратора.
Б ‒ представлены параметры для профилактики ВАПЛ (снижение ДО, РПИК., РПЛАТО, движущего давления, 
ПДКВ и частоты дыхания, продолжительность дыхательного цикла, профиль потока и мощность инфляции).
PСОПР. ‒ давление сопротивления потоку; PПИК. ‒ пиковое давление; PПЛАТО. ‒ давление плато; автоПДКВ ‒ 
внутреннее ПДКВ (iPEEP); I : E ‒ соотношение вдоха к выдоху; PИНФЛ ‒ общее давление инфляции; F ‒ поток; 
R ‒ сопротивление; ДО ‒ дыхательный объем; C ‒ комплаенс легких; E ‒ энергия; ПМТ ‒ предсказанная масса 
тела 
Fig. 3. The concept of the relationship between energy and ventilator-associated lung injury (A) and the proposed protective ventilation parameters (Б).
А ‒ presents the characteristics of the respiratory cycle associated with VALI and potentially damaging mechanical energy entering, accumulating and 
dissipating in the respiratory system. During the mechanical ventilation with constant flow, the sum of PEEP, driving pressure and pressure of resistance 
to flow reflects the "peak" pressure as a result . Total inspiratory energy (work) consists of three potentially damaging and modifiable components: energy 
associated with PEEP, inspiratory resistive energy and inspiratory elastic energy. Elastic energy is dissipated during expiration through interaction with lung 
tissue (cellular deformation and heat) and through interaction with the circuit and valves of the respirator.
Б – presents the parameter for VALI prevention (RV reduction, РPEAK, РPLATEAU, driving pressure, PEEP and respiratory rate, respiratory cycle duration, 
flow profile and inflation rate).
PRESIST. ‒ pressure of resistance to flow; PPEAK. ‒ peak pressure; PPLATEAU. ‒ plateau pressure; autoPEEP – internal PEEP (iPEEP); I : E ‒ inspiration 
and expiration ratio; PINFL. ‒ total inflation pressure; F ‒ flow; R ‒ resistance; RV – respiration volume; C ‒ pulmonary compliance; E ‒ energy; 
PBM ‒ predicted body mass

Параметр Определение
Напряжение (stress) Сила (давление), приложенная к альвеолам и выходу альвеол из состояния покоя (характеризуется PТП)

Натяжение (strain) Динамическая (ДО) или статическая (конечно-экспираторный объем) деформация альвеол или изменение объема 
вследствие напряжения

Энергия / работа Работа дыхания: ∫PΔVdt. Сила × длина: P (F / A) × V (A × L)

Сила Энергия, приложенная за единицу времени (дыхательная энергия × ЧД). Удельная мощность = отношению энергии к 
удельному объему аэрированных легких (например, «детские легкие» удельный объем)

Порог повреждения Уровень определенного напряжения/натяжения, связанный с вентилятор-ассоциированным повреждением легких
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«кумулятивное рассеивание» механической энергии 
продуцирует образование тепла и воспалительный 
ответ, что является пусковым фактором ВАПЛ� Ко-
личество энергии, доставляемое за единицу времени 
(Дж/мин), называется механической энергией и 
может быть оценено как на фоне принудительной, 
так, хоть и менее точно, и во время вспомогательной 
ИВЛ (рис� 3)�

В настоящий момент концепция ВАПЛ, осно-
ванная на энергии (работе, мощности) дыхания, 
помогает раскрыть механизмы развития ВАПЛ, 
открывая новые перспективы в его профилактике 
[31, 32]� Предполагается, что ИВЛ доставляет хоть 
и малую, но потенциально повреждающую энергию 
во время каждого дыхательного цикла� В связи с 
этим к параметрам, которые могут играть важную 
роль в повреждении легких, относят не только ДО, 
но и ПДКВ, частоту дыхания (ЧД), соотношение 
вдоха к выдоху, величину и форму инспираторного 
и экспираторного потока� Кроме того, оценка риска 
ВАПЛ основана на «пациент-специфичных» или 
«пациент-зависимых» показателях, таких как пи-
ковое давление, PПЛАТО, PDRIVE, транспульмональное 
давление и др� [29, 31, 43]� Повреждающая энергия 
зависит от пространственной механической гете-
рогенности легочной ткани и вязкоэластических 
свойств отечной паренхимы и может быть снижена 
путем ограничения ДО [12, 31]� Развитие ВАПЛ 
зависит также от активности легочного воспаления, 
фенотипа ОРДС, механизма повреждения легких 
(прямой или непрямой), состояния легочного кро-
вотока и спонтанного респираторного драйва� В ко-
нечном счете, повреждающая энергия передается 
легким и приводит к развитию ВАПЛ в зависимости 
от амплитуды, времени воздействия, величины ДО 

и длительности ИВЛ [31, 32], при этом верхний 
порог безопасной механической энергии находится, 
вероятно, в интервале 12–17 Дж/мин [21, 41]�

Таким образом, помимо ДО, в развитие ВАПЛ 
могут быть прямо или косвенно вовлечены вели-
чина потока и его форма, ЧД, ПДКВ, соотношение 
вдоха к выдоху и тип триггирования [31, 41]� Для 
стратификации риска ВАПЛ первостепенное значе-
ние имеет мониторинг результирующих давлений, 
объемов и механических свойств легких (компла-
енс)� Общепринятые безопасные параметры протек-
тивной вентиляции легких представлены в табл� 3 
и на рис� 3�

Протективная ИВЛ при ОРДС
Низкий ДО является ключевым компонентом 

протективной ИВЛ с положительным давлением 
как во время вмешательств, так и у пациентов ОИТ 
[13, 42, 44]� Действительно, ДО является резуль-
татом взаимодействия напряжения и натяжения 
(т� е� силы и энергии), применимого к ограничен-
ному функциональному объему легочной ткани� 
Следовательно, вместе с давлением в дыхатель-
ных путях ДО служит суррогатным показателем, 
характеризующим легочное напряжение и натя-
жение� Данные параметры определяют энергию и 
силу, передаваемые и «остающиеся» в дыхательной 
системе [15, 43]�

ОРДС сопровождается ателектазированием, ин-
фильтрацией и отеком легочной ткани, приводящи-
ми к пространственной неоднородности механиче-
ских свойств легких, в частности их податливости� 
Сокращение объема хорошо вентилируемой легоч-
ной ткани на фоне коллабирования участков лег-
ких, дефицита сурфактанта и «затопления» части 
альвеол описано как феномен «детского легкого» 

Таблица 3. Рекомендуемые установки ИВЛ и параметры безопасности в группах пациентов
Table 3. Recommended ventilator settings and safety parameters as per patient groups

Параметры

Группа

периоперационный период
пациенты ОИТ

низкий риск ВАПЛ (нет ОРДС / 
типичных факторов риска)

высокий риск ВАПЛ (ОРДС / типичные 
факторы риска ОРДС, пСИПЛ)

ДО (мл/кг ПМТ) 6–8 6–8 4–8 (3–4)*
PDRIVE (см вод. ст.) Менее 13 (вкл.) ≤ 15 Менее 10 (?)
PПЛАТО (см вод. ст.) Менее 16 Менее 30 Менее 27
ЧД (в мин) 8–18 15–35 5–35
ПДКВ (см вод. ст.) 0–5 5–15 10–24
SpO2 (%) 92–100 92–97 92–97
PaCO2 (мм рт. ст.) 35–45 35–45 45–70*
Положение на животе Зависит от типа вмешательства Нет Рекомендовано*
Нейромышечный блок Управляемый Нет Рекомендовано*

Примечание: * ‒ только при ОРДС средней или тяжелой степени (PaO2/FiO2 ниже 100–150 мм рт� ст�)�
ДО ‒ дыхательный объем; PDRIVE ‒ движущее давление; PПЛАТО ‒ давление плато (паузы), ЧД ‒ частота дыхания,  
ПДКВ ‒ положительное давление в конце выдоха, SpO2 ‒ насыщение гемоглобина артериальной крови кислородом; 
PaCO2 – парциальное давление углекислого газа в артериальной крови; ВАПЛ ‒ вентилятор-ассоциированное 
повреждение легких; ОРДС ‒ острый респираторный дистресс-синдром; пСИПЛ — самоиндуцированное (пациентом) 
повреждение легких; ОИТ ‒ отделение интенсивной терапии
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(baby lung) [19]� На фоне этих изменений доста-
точно сложно подобрать величину ДО, которая бы 
соответствовала состоянию всех участков легких� 
Истинное значение безопасного ДО индивидуально 
и определяется функциональным (остаточным или 
специфичным) легочным объемом и локальными 
изменениями легочной ткани [9]� Вследствие зна-
чимого снижения объема вентилируемой функцио-
нальной паренхимы легких даже формально низкий 
ДО может оставаться повреждающим для отдель-
ных областей легких, вызывая выраженное пере-
растяжение альвеол с относительно сохраненной 
податливостью�

Эффективным способом увеличения ФОЕ за 
счет открытия «зависимых» базальных ателекта-
зированных областей, устранения вентиляцион-
но-перфузионного несоответствия, перераспреде-
ления кровотока в вентральные зоны и увеличения 
однородности аэрации может быть контролируемая 
ИВЛ или дыхание в положении на животе� Доказа-
но, что ИВЛ в положении на животе с минималь-
ной продолжительностью 12–16 ч сопровождается 
улучшением оксигенации и повышением выжива-
емости пациентов с ОРДС [30, 40]� Примечательно, 
что в начальных стадиях ОРДС на фоне COVID-19 
положительно зарекомендовало себя и положение 
на животе на спонтанном дыхании� Вместе с тем 
положение на животе у пациентов с ОРДС средней 
и тяжелой степени, как правило, требует существен-
ного углубления седации и назначения миорелак-
сантов [30]�

Нейромышечная блокада гарантирует строгий 
контроль величины ДО и может уменьшать био-
травму за счет возможного прямого противовоспа-
лительного эффекта миорелаксантов [35]� Вместе с 
тем этот метод профилактики ВАПЛ может повы-
шать риск серьезных осложнений, в частности по-
линейромиопатии критических состояний и ранней 
атрофии диафрагмы, увеличивать продолжитель-
ность ИВЛ и нахождения в ОИТ, а также приводить 
к гемодинамической нестабильности на фоне глу-
бокой седации [34]� Несмотря на это, при тяжелом 
ОРДС и асинхронной ИВЛ, сопровождающейся 
чрезмерно высоким ДО и пСИПЛ, при отсутствии 
другой возможности синхронизировать пациента 
с респиратором миорелаксация может уменьшать 
тяжесть ВАПЛ и способствовать улучшению кли-
нического исхода�

Самоиндуцированное (пациентом) повреждение 
легких� Раннее восстановление спонтанной ды-
хательной активности несет ряд потенциальных 
преимуществ, включая улучшение аэрации и га-
зообмена, уменьшение потребности в седации, а 
также предупреждение атрофии диафрагмы и по-
линейромиопатии критических состояний� Тем не 
менее как экспериментальные, так и клинические 
исследования показали, что чрезмерная спонтанная 
дыхательная активность может приводить к усугу-
блению ВАПЛ как на фоне спонтанного дыхания, 
так и вспомогательной (интермиттирующей) вен-

тиляции [12, 48]� Развитие пСИПЛ сопровождается 
появлением клинической картины ОРДС умерен-
ной и тяжелой степени� Обычно этот тип повреж-
дения легких развивается в результате спонтанно-
го превышения безопасного ДО на фоне высокого 
вентиляторного запроса [23, 26, 35]� Риск пСИПЛ 
определяется множеством факторов, включая асин-
хронию, боль и возбуждение, делирий и дисфунк-
цию ЦНС, высокую метаболическую потребность 
и гипертермию, гиперкапнию и ацидоз [12, 23]� 
Диспропорционально усиленный респираторный 
драйв вследствие собственных усилий пациента и 
чрезмерной амплитуды транспульмонального дав-
ления приводит к перерастяжению легочной ткани, 
увеличению легочного кровотока и асинхронии в 
системе пациент ‒ респиратор (например, двойное 
и обратное триггирование) [12, 23, 48]�

Чрезмерные респираторные усилия пациента 
сложно контролировать, при этом ИВЛ, управ-
ляемая по объему, во многих случаях не способна 
предотвратить пСИПЛ на фоне ОРДС [49]� Пер-
спективным методом профилактики пСИПЛ может 
быть повышение ПДКВ на фоне вспомогательных 
режимов вентиляции� Так, в 2019 г� М� Moss et al� 
в исследовании ROSE показали, что применение 
умеренно повышенного ПДКВ на фоне легкой се-
дации в сравнении с нейромышечной блокадой на 
фоне глубокой седации может обеспечить безопас-
ность спонтанного дыхания, не приводя при этом 
к баротравме или увеличению 90-дневной леталь-
ности [34]� Действительно, относительно высокий 
уровень ПДКВ при умеренно тяжелом и тяжелом 
ОРДС угнетает легочное воспаление, уменьшает 
активность диафрагмы, градиент плеврального дав-
ления, легочное напряжение и натяжение, а так-
же улучшает газообмен, предотвращая развитие 
пСИПЛ [49]�

Низкий дыхательный ДО и положительное дав-
ление в конце выдоха

Низкий ДО ‒ основа протективной ИВЛ. Поддер-
жание низкого ДО является ключевым подходом 
к проведению протективной респираторной под-
держки как у пациентов с ОРДС, так и у пациентов 
с исходно интактными легкими� Несмотря на по-
тенциальное ухудшение оксигенации, накопление 
СО2 и повышение потребности в седации, низкий 
ДО существенно ограничивает неблагоприятные 
эффекты ИВЛ с положительным давлением [13]� 
Основной механизм защитного эффекта низкого 
ДО включает противодействие пусковым факторам 
ВАПЛ: повышению динамического растяжения и 
ассоциированного с ПДКВ статического натяжения 
(увеличение ФОЕ)� Таким образом, в основе совре-
менной тактики протективной ИВЛ лежит ограни-
чение PПЛАТО параллельно с реализацией принципа 
«открытых» легких и концепцией пермиссивной 
гиперкапнии [7, 13]� Эта тактика используется при 
ОРДС уже 20 лет ‒ еще в 2000 г� рандомизирован-
ное исследование NIH ARDS-Network, включив-
шее 861 пациента с ОРДС, продемонстрировало, 
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что ИВЛ с ДО 6 мл/кг и PПЛАТО ниже 30 см вод� ст� 
сопровождалась улучшением выживаемости по 
сравнению с вентиляцией с «традиционным» вы-
соким ДО 12 мл/кг и PПЛАТО, достигающим 40 см 
вод� ст� [13]�

Действительно, принимая во внимание выра-
женное снижение функционального объема лег-
ких вследствие гетерогенности легочной ткани при 
ОРДС (“baby lung”) [19], представляется разумной 
идея подбора протективного ДО на основании «ис-
тинной» или «специфичной» функциональной ем-
кости легких� Вместе с тем измерение функциональ-
ной емкости легких у постели пациента ‒ непростая 
задача� В большинстве случаев мы располагаем 
лишь суррогатными параметрами, включающими 
статический комплаенс и разность между PПЛАТО и 
ПДКВ (PDRIVE)� У пациентов с ОРДС этот подход 
был подтвержден рядом исследований, показавших, 
что результирующее PDRIVE может быть более точ-
ным предиктором выживаемости по сравнению с 
ПДКВ, PПЛАТО и ДО [21]�

На сегодняшний день мы сталкиваемся с уни-
версальной рекомендацией поддерживать ДО в 
границах 6 ± 2 (4–8) мл/кг ПМТ у подавляюще-
го большинства пациентов с ОРДС, поддерживая 
при этом PПЛАТО менее 30 см вод� ст� [16]� Следует 
признать, что рутинная ИВЛ во многих ОИТ до 
сих пор еще далека от этого стандарта� Так, недав-
нее исследование LUNG SAFE, в котором при-
нимали участие и российские центры, показало, 
что при ОРДС показатель ДО, превышающий 8 
и 10 мл/кг ПМТ, регистрируется более чем в 30 и 
10% случаев соответственно, РПЛАТО, превышающее 
30 см вод� ст�, встречается в 10% случаев, а PDRIVE бо-
лее 15 см вод� ст� ‒ почти у половины пациентов [28]�

Ультранизкий ДО� При тяжелом ОРДС объем 
функциональной (аэрированной) паренхимы лег-
кого взрослого пациента может становиться меньше 
такового, характерного для шестилетнего ребенка 
(“baby lung”) [19]� В этих условиях даже протектив-
ный ДО 6–8 мл/кг ПМТ может быть избыточным и 
сопровождаться PDRIVE более 15–19 см вод� ст� [16]� 
В связи с этим предпринимаются попытки поддер-
живать ультранизкий ДО, значение которого суще-
ственно меньше 6 мл/кг (3–4 мл/кг ПМТ)� Приме-
нение ИВЛ с ультранизким ДО при тяжелом ОРДС 
требует контролируемой миорелаксации и глубокой 
седации для предотвращения асинхронии и пСИПЛ� 
Недавнее исследование Richard et al� (2019 г�) по-
казало, что, хотя ультранизкий ДО сопровождается 
транзиторным респираторным ацидозом в трети 
случаев, его можно безопасно поддерживать почти 
у ⅔ пациентов с тяжелым ОРДС, что приводит к 
снижению PDRIVE в среднем на 4 см вод� ст� [38]� Для 
предотвращения развития тяжелого ацидоза PaCO2 
не должно превышать 60–70 мм рт� ст� (пермиссив-
ная гиперкапния)� Примечательно, что стратегия 
ультранизкого ДО может быть реализована и в ходе 
ЭКМО для обеспечения «покоя» легких и предот-
вращения их деаэрации и коллапса� Вместе с тем 

необходимо проведение дальнейших исследований 
безопасности и эффективности этого подхода�

ПДКВ ‒ проблемы доказательной базы� ПДКВ 
является одним из наиболее активно обсуждаемых 
параметров в контексте предотвращения ВАПЛ� 
Потенциальную пользу от транзиторного улучше-
ния аэрации и артериальной оксигенации после по-
вышения ПДКВ следует соотнести с опасностью 
статического повреждения легких (в том числе 
баротравмы), увеличения центрального венозного 
давления, ухудшения лимфатического оттока от 
легочной паренхимы, а также с неблагоприятными 
системными гемодинамическими эффектами [31]� 
Рациональным обоснованием применения ПДКВ 
для профилактики ВАПЛ является раскрытие кон-
солидированных участков и повышение комплаенса 
легких� Так, ПДКВ может способствовать снижению 
PDRIVE на фоне поддержания низкого ДО и обеспечи-
вать при этом адекватную оксигенацию за счет ре-
крутмента альвеол, все еще способных к раскрытию, 
и противодействовать ателектотравме [12, 17, 32]�

Вместе с тем в настоящее время оптимальное 
значение ПДКВ для пациентов с ОРДС все еще не 
определено� В ряде исследований было показано, 
что использование фиксированных повышенных 
значений ПДКВ в рамках протективной ИВЛ не 
улучшает выживаемость [25, 33]� Персонализиро-
ванный подбор ПДКВ с использованием чреспи-
щеводного мониторинга транспульмонального 
давления, а также сочетание ПДКВ с маневром 
альвеолярного рекрутмента (АР) также не оказа-
ли значимого влияния на исход ОРДС [14, 33, 46]�

В крупном метаанализе, включившем более 
2 000 пациентов, М� Briel et al� (2010 г�) продемон-
стрировали, что установка относительно «высоких» 
значений ПДКВ ассоциируется со снижением ле-
тальности только при ОРДС умеренно тяжелой 
и тяжелой степени [11]� Выводы данного анализа 
противоречивы; тем не менее повышенные значе-
ния ПДКВ при ОРДС средней и тяжелой степени 
широко внедрены в современные международные 
рекомендации [16]� Примечательно, что недавнее 
многоцентровое исследование ART показало даже 
увеличение летальности в группе повышенного 
ПДКВ и АР при ОРДС средней и тяжелой степени 
[14], однако методологические аспекты этой рабо-
ты подвергаются активной критике, поскольку у 
пациентов в течение слишком длительного времени 
поддерживались чрезмерно высокие значения вну-
тригрудного давления� Вместе с тем при умерен-
но тяжелом и тяжелом ОРДС установка высокого 
ПДКВ и проведение рекрутмента могут снижать 
потребность в дополнительных методах коррекции 
гипоксемии (ингаляция оксида азота, ЭКМО, ИВЛ 
в положении на животе) [25]� Таким образом, нара-
щивание ПДКВ может выступать в качестве компо-
нента четвертичной профилактики ВАПЛ (рис� 1)�

Осложнения ИВЛ с высоким ПДКВ включают 
гипотензию, аритмию и статическое повреждение 
легких, проявляющееся баротравмой� Несмотря 
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на то что предшествующие крупные многоцентро-
вые исследования не показали явной взаимосвязи 
между высоким ПДКВ и риском нежелательных 
явлений в ходе ИВЛ [25, 33], исследование ART 
продемонстрировало трехкратный рост случаев ба-
ротравмы и пневмоторакса [14]�

Важно отметить, что «высокие» значения 
ПДКВ (как правило, 10–24 см вод� ст�; табл� 2), 
следует использовать лишь у пациентов с умерен-
но тяжелым и тяжелым ОРДС (PaO2/FiO2 менее 
150–200  мм  рт�  ст�) при условии низкого риска 
аритмий и баротравмы, а также возможности ком-
плексного гемодинамического и респираторного 
мониторинга� Увеличение ПДКВ может оказаться 
полезным для снижения риска пСИПЛ и умень-
шения потребности в миорелаксации и глубокой 
седации [34, 48]� Очевидно, повышение ПДКВ 
следует осуществлять пошагово (на 2 см вод� ст� в 
течение нескольких минут), при этом данные дей-
ствия не должны сопровождаться отклонением от 
протективных значений параметров вентиляции 
(ДО менее 8 мл/кг ПМТ, PПЛАТО ниже 30 см вод� ст� 
и PDRIVE ниже 15 см вод� ст�) [17, 33]� В рамках персо-
нализации подбора ПДКВ с целью предупреждения 
ВАПЛ у пациентов в наиболее тяжелом состоянии 
может оказаться перспективной комплексная оцен-
ка транспульмонального давления, внутрибрюш-
ного давления, центрального венозного давления 
и объема мертвого пространства [17, 46] (табл� 3)�

Вспомогательные мероприятия
Мероприятия, основанные на данных доказатель-

ной медицины, у пациентов с ОРДС и риском ВАПЛ 
не ограничиваются низким ДО� К вспомогательным 
мероприятиям можно отнести ИВЛ в положении на 
животе и применение миорелаксантов� Вместе с тем 
важно помнить, что любая протективная методика 
не должна увеличивать риск угрожающих жизни, в 
том числе внелегочных, осложнений�

Респираторная поддержка в положении на жи-
воте (prone position)� Вентиляция в положении 
на животе была внедрена в практику ОИТ более 
50 лет назад для устранения тяжелой гипоксемии� 
По отношению к положению на спине prone-по-
зиция ведет к быстрой инверсии вертикального 
градиента интраплеврального давления и снижает 
напряжение в базальных (дорсальных) отделах лег-
ких� Кроме того, положение на животе ослабляет 
влияние внутригрудного и внутрибрюшного дав-
лений на базальные отделы легочной ткани, что 
повышает эффективный легочной объем и ком-
плаенс� Поскольку перфузия легких в дорсальных 
отделах сохраняется, положение на животе улуч-
шает вентиляционно-перфузионное соотношение и 
артериальную оксигенацию� Более того, этот метод 
способствует гравитационному рекрутменту кол-
лабированных базальных отделов, повышая гомо-
генность легочной вентиляции� Показано, что при 
тяжелом ОРДС «пронирование» может уменьшать 
выраженность ВАПЛ за счет улучшения распреде-
ления ДО и легочного кровотока, а также оказывает 

положительное влияние на газообмен и комплаенс� 
При тяжелом ОРДС поворот на живот должен быть 
выполнен как можно раньше, при этом эффектив-
ность маневра повышается при обеспечении низко-
го ДО, относительно высокого ПДКВ, АР и инга-
ляции препаратов с вазодилатирующим эффектом 
(оксид азота) [17, 19, 22]�

Исследование PROSEVA показало существенное 
увеличение выживаемости при ОРДС умеренно тя-
желой и тяжелой степени после проведения ИВЛ 
в положении на животе� Нейромышечная блокада 
осуществлялась у 85% из 466 пациентов, включен-
ных в исследование [22]� Следует отметить, что 
положение на животе является эффективным при 
соблюдении четырех важных условий: обеспечение 
протективного ДО, наличие тяжелой гипоксемии 
(PaO2/FiO2 менее 100–150 мм рт� ст�), раннее на-
чало, а также продолжительность процедуры не 
менее 12–16 ч в сутки [9, 30]� К осложнениям этого 
маневра относят смещение и окклюзию эндотрахе-
альной трубки, а также позиционные повреждения 
кожи и мягких тканей [9]� Таким образом, ИВЛ 
в положении на животе, проводимая в условиях 
адекватного мониторинга газообмена и гемодина-
мики и длительностью не менее 12 ч в сутки, может 
быть использована для минимизации ВАПЛ при 
тяжелом ОРДС с гипоксемией и высоким давле-
нием в дыхательных путях, которые сохраняются 
несмотря на назначение низких ДО и миорелак-
сантов [16, 30]�

Миорелаксация. Нейромышечная блокада может 
снижать риск ВАПЛ и пСИПЛ за счет подавления 
асинхронии, гарантированного поддержания про-
тективного ДО и снижения работы (мощности) 
спонтанного дыхания� У пациентов с умеренно тя-
желым и тяжелым ОРДС миорелаксанты улучшают 
оксигенацию и, предположительно, могут оказывать 
прямой противовоспалительный эффект (цисатра-
курий) [6, 35]� В 2010 г� L� Papazian et al� показали 
в рандомизированном исследовании у пациентов с 
умеренно тяжелым и тяжелым ОРДС (ACURASYS), 
что нейромышечная блокада и глубокая седация в 
течение 48 ч ассоциируются с улучшением выжи-
ваемости, сокращением продолжительности ИВЛ 
и уменьшением частоты случаев баротравмы [35]� 
Эти результаты были подтверждены метаанализом 
W� Alhazzani et al�, включившим три исследования 
(цисатракурий) [13], хотя недавнее исследование 
ROSE не показало каких-либо преимуществ в улуч-
шении клинических исходов [34]� Неблагоприят-
ные последствия нейромышечной блокады вклю-
чают полинейромиопатию критических состояний 
(особенно у пациентов, получающих глюкокортико-
иды), а также осложнения глубокой седации, вклю-
чая гемодинамическую нестабильность [13, 34]�

По всей видимости, обеспечение ранней мио-
релаксации целесообразно при рефрактерной ги-
поксемии (PaO2/FiO2 менее 100–150 мм рт� ст�), 
которая сопровождается повышенным PПЛАТО, для 
достижения гарантированного протективного ДО 
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и профилактики пСИПЛ в тех случаях, когда син-
хронизацию пациента к вентилятору невозможно 
обеспечить за счет умеренной седации и коррекции 
параметров вентиляции�

Альвеолярный рекрутмент и концепция откры-
тых легких ‒ не для каждого пациента? В основе 
концепции «открытых легких» лежит маневр АР 
в комбинации с персонализированным подбором 
ПДКВ [25, 33]� Успешный маневр АР с последую-
щим подбором ПДКВ требует временного повыше-
ния давления в дыхательных путях для раскрытия 
спавшихся альвеол и предотвращения ателекто-
травмы� В 2016 г� M� Pirrone et al� в проспективном 
исследовании в ОИТ терапевтического и хирурги-
ческого профиля показали, что АР с последующим 
повышением ПДКВ (12 см вод� ст�) может улучшить 
механику дыхания у пациентов с морбидным ожи-
рением (ИМТ > 35 кг/м2) [37]� Вместе с тем ряд ра-
бот и последующих метаанализов не продемонстри-
ровали существенных преимуществ по улучшению 
клинических исходов у пациентов, которым прово-
дился маневр рекрутмента [17], а в исследовании 
ART, использовавшим достаточно агрессивную ме-
тодологию АР с возможным повышением давления 
в дыхательных путях до 60 см вод� ст�, летальность 
даже увеличилась [14]� Неблагоприятные послед-
ствия АР аналогичны таковым в случае с высоким 
ПДКВ и в некоторых случаях могут перевешивать 
потенциальную пользу� К осложнениям АР следует 
отнести транзиторную гипотензию, снижение сер-
дечного выброса, аритмии, гипоксию, перерастя-
жение аэрированного функционального объема и 
баротравму (пневмоторакс) [4, 14]�

Представляется целесообразным персонализи-
ровать выполнение АР для предотвращения ВАПЛ, 
воздерживаясь от данного маневра у пациентов с 
гиповолемией и риском аритмий, тяжелой сердеч-
ной недостаточностью и рефрактерным шоком, а 
также с высоким риском баротравмы� Оптималь-
ная методология АР окончательно не определена; 
как и в случае с ПДКВ, она должна быть ориен-
тирована на снижение как ДО, так и давлений 
в дыхательных путях� В противном случае, не-
смотря на улучшение оксигенации, повышенное 
давление может способствовать статическому по-
вреждению легких [31]� В этом контексте, спустя 
25 лет после принятия оригинальной концепции 
B� Lachmann (1992): «Раскройте легкие и держи-
те их открытыми» [27], очевидный диссонанс 
между потенциальными преимуществами АР и 
повышенным риском статического ВАПЛ заста-
вили P� Pelosi et al� провозгласить альтернативный 
девиз: «Закройте легкие и оставьте их в покое» [36]� 
Противоречивое влияние рекрутмента и высокого 
ПДКВ на отек легких и системную гемодинамику 
(системная гипотензия и рост центрального веноз-
ного давления), риск статического натяжения и 
перерастяжения легких, а также появление новой 
концепции «допустимого ателектазирования» под-
тверждают необходимость активного применения 

методики «открытых легких» только у пациентов 
с доказанным потенциалом к рекрутабельности 
легочной ткани [36, 45]�

Персонализированный подход к профилактике 
ВАПЛ при ОРДС

Приоритеты в профилактике ВАПЛ и улуч-
шении клинических исходов ОРДС постепенно 
начинают смещаться в сторону ограничения по-
вреждающей силы и энергии [17, 26, 32]� В связи 
с этим необходимым условием для персонализа-
ции респираторных параметров становится оценка 
легочных объемов, гетерогенности повреждения, 
степени отека, транспульмонального давления 
и газообмена� Уменьшение ЧД и ДО приводит к 
снижению минутного объема вентиляции и повре-
ждающей силы, однако может сопровождаться пер-
миссивной гиперкапнией (РаСО2 45–70 мм рт� ст�)� 
Повреждающий эффект чрезмерных спонтанных 
дыхательных усилий пациента может быть ниве-
лирован за счет седации и/или миорелаксации и 
повышения ПДКВ� Такой подход уменьшает ко-
лебания транспульмонального давления, работу 
спонтанного дыхания, реакцию на пермиссивную 
гиперкапнию и, наконец, риск пСИПЛ [35, 48]� 
Важно отметить, что при выборе параметров ИВЛ 
должны быть оптимизированы все детерминан-
ты силы и энергии� В этом контексте могут быть 
использованы пошаговое изменение ПДКВ (кон-
тролируемое по величинам PDRIVE и ДО), подбор 
минимального минутного объема вентиляции, ЧД, 
величины и профиля потока, а также отношения 
вдоха к выдоху� Так, было предположено, что со-
отношение вдоха к выдоху от 1 : 1 до 1,5 : 1 ассо-
циируется с уменьшением повреждения легких и 
обеспечивает более безопасный контролируемый 
постоянный профиль потока [17, 32]�

Протективная вентиляция у пациентов ОИТ без 
ОРДС

Пациенты ОИТ без ОРДС, нуждающиеся в про-
ведении респираторной поддержки, представляют 
более гетерогенную когорту с точки зрения риска 
развития ВАПЛ, нежели больные с ОРДС (рис� 2)� 
В свою очередь, эти пациенты могут быть разделены 
на три подгруппы:

1) пациенты с интактными легкими без факто-
ров риска ОРДС,

2) пациенты с интактными легкими и наличием 
типичного фактора риска ОРДС (например, септи-
ческий шок, аспирация, панкреатит и т� д�),

3) пациенты с гипоксемией, не соответствующей 
формальным критериям ОРДС�

Несмотря на отсутствие единого мнения отно-
сительно тактики протективной ИВЛ, многочис-
ленные исследования показали, что поддержание 
низкого ДО может предотвратить развитие ВАПЛ 
и у пациентов с изначально интактными легкими 
[17, 43, 44]� Недавний метаанализ выявил, что под-
держание протективного ДО приводит к снижению 
риска развития дыхательных осложнений, включая 
ателектазирование и пневмонию, уменьшает про-



57

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 17, No. 5, 2020

должительность нахождения в ОИТ и стационаре и 
увеличивает количество дней без ИВЛ, но не влияет 
на выживаемость [44]�

В отличие от стратегии низких ДО, доказавшей 
эффективность и безопасность, установка высокого 
уровня ПДКВ у этой группы пациентов ОИТ оста-
ется предметом активной дискуссии и, скорее всего, 
целесообразна лишь при значимом риске пСИПЛ, 
когда повышение ПДКВ способно уменьшить триг- 
гированный ДО, не приводя к статическому по-
вреждению [13, 48]�

Протективная вентиляция в периоперационном 
периоде

Ежегодно в мире выполняется более 310 млн 
хирургических вмешательств, при этом большин-
ство из них требует обеспечения общей анестезии 
с нейромышечной блокадой и ИВЛ [24]� Многие 
вмешательства продолжаются более 2–3 ч, что ас-
социируется с увеличением риска респираторных 
осложнений (рис� 2)� Послеоперационные дыха-
тельные осложнения (ПДО) у пациентов с интакт-
ными легкими встречаются достаточно часто (3–8% 
всех хирургических вмешательств) и представляют 
разнородную группу состояний, включающих ате-
лектазирование, отек легких, послеоперационную 
пневмонию, плевриты, реинтубацию, потребность 
в послеоперационной респираторной поддержке и 
ОРДС [24, 42]� Общепризнано, что ПДО увеличи-
вают риск инфекционных и хирургических ослож-
нений, продолжительность пребывания в ОИТ и 
стационаре, стоимость лечения и нагрузку на пер-
сонал, что обусловливает необходимость их пер-
вичной и вторичной профилактики (рис� 1) [42]� 
Влияние ПДО на летальность изучено недостаточно 
и требует дальнейшего анализа [20]� В связи с этим 
особую актуальность приобретают меры профилак-
тики ПДО, среди которых важную роль играет про-
тективная ИВЛ [5, 42]�

Наиболее распространенным вариантом ПДО яв-
ляется ателектазирование, а наиболее тяжелым их 
проявлением ‒ послеоперационный ОРДС, частота 
которого в общей популяции может превышать ча-
стоту ОРДС, связанного с нехирургическими при-
чинами� Важнейший механизм периоперационного 
ВАПЛ ‒ волюмотравма, поэтому ИВЛ с низким 
ДО имеет первостепенное значение для предотвра-
щения ПДО� Тем не менее, несмотря на то что ряд 
исследований подтвердил преимущества периопе-
рационной протективной ИВЛ, данная методика 
все еще недостаточно реализована в клинической 
практике [2, 20, 50]� Как и в случае ИВЛ в ОИТ, 
строгое поддержание низкого ДО в периоперацион-
ном периоде должно осуществляться параллельно 
с поддержанием умеренного уровня ПДКВ; подоб-
ный подход может значительно уменьшить повре-
ждающие эффекты ИВЛ [42]�

Большинство исследований протективной вен-
тиляции в периоперационном периоде были вы-
полнены у пациентов, перенесших обширные аб-
доминальные вмешательства� Так, в исследовании 

IMPROVE показано, что вентиляция с «традици-
онным» ДО 10–12 мл/кг и нулевым ПДКВ уве-
личивает риск ПДО и длительность нахождения в 
стационаре по сравнению с ДО 6–8 мл/кг и ПДКВ 
6–8  см  вод�  ст�  [18]� Расширенный метаанализ 
А� Serpa Neto et al� (2015) также обнаружил тесную 
взаимосвязь между ДО и частотой дыхательных и 
экстрапульмональных осложнений после вмеша-
тельства [42]�

На сегодняшний день не доказано, что высо-
кие значения ПДКВ в периоперационном перио-
де несут дополнительные преимущества [42, 43]� 
В частности, исследование PROVHILO (2014 г�) 
показало, что комбинация высокого ПДКВ с АР во 
время открытых абдоминальных вмешательств не 
предупреждает ПДО, при этом авторы пришли к 
выводу, что периоперационная протективная ИВЛ 
должна опираться на низкий ДО и относительно 
низкие значения ПДКВ без маневра АР [47]� Не-
давнее многоцентровое исследование PROBESE 
(2019 г�) также продемонстрировало, что приме-
нение высокого ПДКВ (> 12 см вод� ст�) и маневра 
АР у пациентов с ожирением (ИМТ > 35 кг/м2) не 
сопровождается снижением частоты ПДО в срав-
нении с относительно низким, «традиционным» 
ПДКВ (4 см вод� ст�) [9]�

Перед хирургическим вмешательством для пер-
сонализации периоперационной стратегии защиты 
легких пациенты должны быть оценены на предмет 
риска развития ПДО путем использования специ-
ализированных шкал (LIPS, ARISCAT, SPORC) 
[5, 29]� Кроме установки протективных параметров 
ИВЛ при высоком риске ПДО, следует немедленно 
реализовать комплекс дополнительных профилак-
тических мероприятий (рис� 1)� Так, по сравнению 
с открытыми абдоминальными вмешательствами 
риск дыхательной недостаточности, ОРДС, ле-
гочных инфекций и тромбоэмболии может быть 
уменьшен при использовании лапароскопических 
методик [1]�

Периоперационная инфузионно-трансфузион-
ная терапия также может служить триггером после- 
операционного ОРДС� В связи с этим у пациентов 
с высоким риском ПДО может быть рекомендова-
на целенаправленная рестриктивная инфузионная 
стратегия [2]� Целесообразно избегать высоких доз 
миорелаксантов и опиоидов, а также более широ-
ко применять нейроаксиальные методы анестезии, 
позволяющие сократить длительность ИВЛ или 
избежать ее проведения [39]�

Общепринятые параметры протективной ИВЛ у 
хирургических пациентов представлены в табл� 3 
и на рис� 2� Следует отметить, что в крупном об-
сервационном исследовании LAS VEGAS (2017 г�) 
лишь пиковое давление (но не PПЛАТО или PDRIVE!) 
было независимым предиктором ПДО; однако в 
ходе периоперационной персонализации ПДКВ 
следует минимизировать и значения PDRIVE [29, 47]� 
Рутинное периоперационное повышение FiO2 бо-
лее 60% не рекомендовано ввиду потенциально не-
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благоприятных эффектов гипероксии и отсутствия 
убедительных доказательств положительного вли-
яния высокой FiO2 на частоту хирургических ин-
фекционных осложнений [3]� Снижение FiO2 со 
100 до 80% в ходе преоксигенации (до и после на-
ступления апноэ) обеспечивает адекватную профи-
лактику адсорбционных ателектазов; тем не менее 
при трудных дыхательных путях может оказаться 
целесообразным применение FiO2 100%� Потен-
циальные преимущества снижения ЧД, скорости 
инспираторного потока и FiO2, а также эффекты 
периоперационного АР требуют подтверждения в 
ходе новых исследований у различных категорий 
хирургических пациентов� В раннем послеопера-
ционном периоде системы автоматизированного 
отлучения от ИВЛ могут уменьшить частоту и про-
должительность эпизодов отклонений за пределы 
параметров безопасной респираторной поддержки, 
снизить нагрузку на медицинский персонал и по-
высить безопасность пациента [4]�

Заключение

На сегодняшний день золотым стандартом профи-
лактики ВАПЛ и послеоперационных дыхательных 
осложнений является протективная респираторная 
поддержка с низким ДО и активным контролем 
давлений в дыхательных путях� Концепция повре-
ждающей энергетической нагрузки при ОРДС за-
ставляет более внимательно относиться к рутинной 
установке высоких значений ПДКВ и выполнению 
АР� В целом, парадигма ИВЛ сдвигается от форма-
лизованных подходов: «нормализации газообмена», 
раннего восстановления спонтанного дыхания и кон-
цепции «открытых легких» к персонализированным 
решениям, направленным на ограничение легочного 
повреждения у отдельно взятого пациента� При осу-
ществлении ИВЛ в периоперационном периоде и в 
ОИТ необходимо учитывать факторы риска повреж-
дения легких, сопутствующие заболевания, а также 
индивидуальные показатели механики дыхания�
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Когда начинать антибиотикотерапию у пациентов с сепсисом?
В. А. РУДНОВ1,2, А. У. ЛЕКМАНОВ3, В. А. БАГИН1,2, М. Н. АСТАФЬЕВА1,2

1МАУЗ «Городская клиническая больница № 40», г. Екатеринбург, РФ
2ФГБОУ ВО «Уральский государственный медицинский университет» МЗ РФ, г. Екатеринбург, РФ
3НИИ клинической хирургии Российского национального исследовательского медицинского университета им. Н. И. Пирогова МЗ РФ, Москва, РФ

Согласно рекомендациям Surviving Sepsis Campaign (SSC), антибиотики следует вводить в течение 1-го ч после констатации развития 
сепсиса, а центры Medicare & Medicaid Services предписывают вводить их в течение 3 ч после постановки этого диагноза�
Цель: анализ данных литературы в отношении времени старта антибактериальной терапии (АБТ) при поступлении пациента с сепсисом 
в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ)�
Результаты. На сегодняшний момент времени на основании анализа литературы нельзя сделать обоснованный вывод о преимуществе 
введения антибиотика в течение 1 ч после поступления в лечебное учреждение пациента с сепсисом� В подавляющем большинстве случаев 
антибиотик следует вводить до 3 ч в рамках выполнения комплекса ранней ИТ (bundle)� Изменение временного алгоритма по введению 
препарата связано с гетерогенностью клинической ситуации, отсутствием единого «сценария» взаимодействия инфекта и макроорганизма, 
необходимостью проведения расширенной диагностики�
Заключение. Предпочтение следует отдавать индивидуальному выбору времени старта АБТ, в том числе в зависимости от анамнеза и 
клинико-лабораторных характеристик при поступлении в ОРИТ� При этом начало АБТ не должно превышать 3 ч�
Ключевые слова: сепсис, время старта антибактериальной терапии
Для цитирования: Руднов В� А�, Лекманов А� У�, Багин В� А�, Астафьева М� Н� Когда начинать антибиотикотерапию у пациентов с сепси-
сом? // Вестник анестезиологии и реаниматологии� – 2020� – Т� 17, № 5� – С� 62-70� DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-62-70

When to start antibiotic therapy in patients with sepsis in the ICU?
V. А. RUDNOV1,2, А. U. LEKMANOV3, V. А. BAGIN1,2, M. N. АSTAFIEVA1,2 
1Municipal Clinical Hospital no. 40, Yekaterinburg, Russia
2Ural State Medical University, Yekaterinburg, Russia
3Institute of Clinical Surgery by Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russia

According to the recommendations of the Surviving Sepsis Campaign (SSC), antibiotics should be administered within 1 hour after the onset 
of sepsis, and the centers for Medicare & Medicaid Services prescribe their administration within 3 hours�
The objective of this publication is to analyze the literature data on the start time of ABT when a patient with sepsis is admitted to the ICU�
Results. Currently, basing on literature analysis, it is impossible to conclude about advantages of administering an antibiotic within an hour after 
the patient with sepsis is admitted to a medical unit� In the vast majority of cases, an antibiotic should be administered up to three hours of the 
early IT complex (bundle)�  The change in the time algorithm for drug administration is due to the heterogeneity of the clinical situation, the lack 
of the unified "scenario" of interaction between the infection and host, and the need for more detail diagnostics�
Conclusion. It is preferable to approach each case individually when deciding about the time to start ABT, considering the history, clinical 
and laboratory characteristics by the admission to the ICU� However, ABT should be started within 3 hours in any case� 
Key words: sepsis, the start time of antibacterial therapy
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Полагают, что в настоящее время число пациен-
тов с сепсисом в мире превышает 30 млн человек, 
из которых более 5 млн умирают [14]� Данные со-
временной литературы свидетельствуют не только 
о росте числа случаев сепсиса, но также указывают 
на увеличение длительности стационарного ле-
чения и возрастание частоты повторной госпита-
лизации [29]� Для понимания затрат общества и 
пациентов следует отметить, что лечение больного 
с сепсисом и органной дисфункцией стоит около 
25 тыс� долларов, при этом средняя стоимость од-
ного случая нозокомиального сепсиса превышает 
50 тыс� долларов [30]� Антибиотикотерапия (АБТ) 
относится к необсуждаемым и обязательным ком-

понентам интенсивной терапии сепсиса� Своевре-
менность введения антибиотиков признана важ-
ным фактором снижения смертности, связанной с 
сепсисом� Согласно рекомендациям Surviving Sepsis 
Campaign (SSC), антибиотики следует вводить в те-
чение 1-го ч после развития сепсиса и поступления 
в отделение реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ), а центры Medicare & Medicaid Services 
предписывают вводить их в течение 3 ч� C пози-
ций формальной логики вполне понятно, что чем 
раньше начата АБТ, тем должны быть лучше ре-
зультаты лечения пациента: ожидается снижение 
летальности, сокращение длительности пребывания 
в ОРИТ и в стационаре� Однако в этом положении 
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заставляют усомниться по крайней мере два обсто-
ятельства� Вo-первых, отсутствуют убедительные 
доказательства, что старт АБТ в 1-й ч от постановки 
диагноза снижает летальность в большей степени, 
чем ее начало в течение 3 ч� Во-вторых, полагаем, 
что в силу различных организационных причин на-
чало АБТ в течение 1-го ч с момента поступления в 
стационар и выполнения диагностики объективно 
не всегда возможно� Нужно ли к этому стремиться 
и устранять препятствия, возникшие на пути реа-
лизации АБТ в один первый час? Кроме того, хо-
рошо известно, что рост потребления антибиотиков 
способствует значительному увеличению уровня 
антибиотикорезистентности, который достиг мас-
штабов глобального кризиса [17, 47]� Рекомендации 
Surviving Sepsis Campaign побуждают применять 
подход «сначала лечи, а потом задавай вопросы» к 
пациентам с любой возможностью серьезной ин-
фекции� К сожалению, этот подход не учитывает 
трудности, с которыми сталкиваются клиницисты 
при диагностике, особенно когда пациенты изна-
чально находятся в домах престарелых и имеют ор-
ганную дисфункцию, и в этой связи наблюдается 
высокий уровень гипердиагностики сепсиса, а сле-
довательно, риск чрезмерного использования анти-
биотиков и причинения непреднамеренного вреда� 
Мы все больше открываем для себя нежелательные 
лекарственные явления, связанные с действием ан-
тибиотиков: органная дисфункция, повреждение 
митохондрий, негативное влияние на микробиоту в 
целом, рост грибков и увеличение числа инфекций, 
связанных с Clostridium difficile [3, 21, 42, 48]� Изло-
женная проблема носит далеко не академический 
характер, поскольку в официальных критериях ка-
чества оказания медицинской помощи при сепсисе 
указано, что АБТ должна быть начата в течение часа 
от поступления пациента в ОРИТ [1]� А в варианте 
большинства европейских стран при подозрении на 
инфекцию рекомендуется начать АБТ в отделении 
неотложной помощи (Emergency department)� В Рос-
сии подобная структура, как правило, отсутствует�

Изложенная позиция по обязательному началу 
АБТ в течение часа от поступления в ОРИТ в оте- 
чественных документах появилась далеко не слу-
чайно и, по-видимому, за ее основу взято положение 
из международных рекомендаций SSC-2013 [11]� 
Однако рекомендации, в том числе по лечению тя-
желой внебольничной пневмонии, осложненной 
сепсисом, предусматривают начало АБТ до 4 ч от 
поступления [46]� По нашему мнению, рекоменда-
ция SSC по началу АБТ, сделанная на основании 
работы А� Kumar et al� [24], явно устарела: она ос-
нована на ретроспективном исследовании; природа 
гипотонии может быть и неинфекционной; стре-
мительно растет резистентность к антимикробным 
препаратам� Более того, с момента выхода работы 
прошло 14 лет, а ведь с 2016 г� изменились критерии 
септического шока [41]� В этой связи рекомендация 
по обязательной инициации АБТ в течение часа при 
сепсисе и его наиболее тяжелой клинической фор-

ме – септическом шоке – должна быть подвергнута 
повторному рассмотрению с позиций накопленного 
материала�

Цель: анализ данных литературы в отношении 
времени старта АБТ при поступлении пациента с 
сепсисом в ОРИТ и стационар�

Результаты и дискуссия

Как следует из анализа литературы, весь ее на-
копленный массив можно разделить на две группы: 
а) работы, в которых описано начало АБТ в течение 
первых трех часов и более после постановки диагно-
за и поступления в ОРИТ, б) публикации с началом 
АБТ как компонента комплекса первоначальной 
интенсивной терапии сепсиса (в течение 6 ч)� 

Проведение АБТ в течение первых трех часов и 
более от постановки диагноза. Не будем отходить от 
имеющихся реалий и отметим, что пациент может 
болеть несколько дней до поступления, поэтому в 
действительности очень трудно определить, когда у 
него возник сепсис как осложнение локальной ин-
фекции� По крайней мере при наличии очевидных 
клинических проявлениях сепсиса, наличии острой 
дыхательной недостаточности, шока, энцефалопа-
тии, острого почечного повреждения или при ге-
моррагическом синдроме он должен без задерж-
ки в приемном отделении поступить в ОРИТ или 
Emergency department� В этой связи отсчет времени 
о начале проведения АБТ идет от момента поста-
новки диагноза в отделении интенсивной терапии� 
Единого мнения, основанного на преимуществах 
раннего старта АБТ (в течение 1-го ч), не сложилось� 
В частности, S� Sterling et al� на основании система-
тического обзора и метаанализа 11 исследований 
у пациентов с тяжелым сепсисом и септическим 
шоком (n = 11 017) не отметили различий в ле-
тальности при начале АБТ в течение часа и более 
после постановки диагноза – относительный риск 
(ОР) = 1,46 (0,89–2,40); p = 0,13 [43]� Подобная кар-
тина наблюдалась и при сравнении времени начала 
АБТ до 3 ч и более – 1,16 (0,92–1,46); p = 0,21�

К аналогичному заключению пришли 
М� Filbin et al� у 654 больных с септическим шоком, 
установив, что отношение шансов выживаемости 
не изменялось при начале АБТ в течение 1-го ч 
и более – ОР = 1,01 (0,94–1,08); p = 0,78� Соглас-
но дизайну и позиции ее авторов, в исследование 
включались и пациенты с вагальной симптомати-
кой, на которых приходилось 37% от общего числа 
пациентов с септическим шоком� Эти больные были 
старше по возрасту, имели декомпенсированную и 
субкомпенсированную различную сопутствующую 
патологию� С неблагоприятным исходом на этапе 
интенсивной терапии, в отличие от не имеющего 
значения времени начала АБТ, независимо ассоци-
ировали индекс шкалы SOFA, содержание лактата 
в крови при поступлении в ОРИТ и потребность 
в проведении искусственной вентиляции легких 
(ИВЛ) [13]� 
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В работе S� Ryoo et al�, в которую включено 715 па-
циентов с септическим шоком, также не отмечено 
повышения выживаемости при начале АБТ в 1-й ч 
от его развития по сравнению с периодом наблюде-
ния, составляющим 5 ч� Первичный исход в данном 
исследовании оценивали на основании 28-дневной 
выживаемости� Отношение шансов выживаемости 
сравнивали на протяжении 5 ч после поступления 
в ОРИТ и начала АБТ: отношение шансов (ОШ) 
(1 ч) = 0,81 (0,45–1,45); ОШ (2 ч) = 0,72 (0,40–1,29); 
ОШ (3 ч) = 0,61 (0,30–1,25)� Статистически значи-
мая разница, как и в предыдущем исследовании, 
ассоциирующаяся с летальностью, выявлена у шка-
лы SOFA – 1,30 (1,17–1,44) и у уровня лактата в 
крови – ОШ = 1,66 (1,11–2,49) [34]� 

Подобное заключение делают J� Ascuntar et al�, об-
ращая внимание на то, что не обнаружено различий 
в ОШ выживаемости пациентов: 1,03 (0,63–1,70) 
как для получавших АБТ в течение 1-го, так и 
3-го ч – 0,85 (0,61–1,20)� В конечном итоге леталь-
ность не зависела от времени введения антибиотика 
и была сравнимой – 11,4 и 12,7% (p = 0,49) [5]�

К подобному заключению пришли и японские 
исследователи в своем многоцентровом исследо-
вании (59 ОРИТ), проведенном с января 2016 г� по 
31 марта 2017 г�, разделив всех пациентов с сепси-
сом с органной дисфункцией и септическим шоком 
на группы в зависимости от времени проведения 
АБТ: 0–60; 61–120; 121–180; 181–240; 241–360; 
361–1 440 мин� Авторы исследования не нашли вза-
имосвязи между временем внутривенного введения 
антибиотика и летальностью [2]�

О значимом влиянии на конечный исход сепсиса 
целенаправленного (по результатам микробиоло-
гического исследования) выбора антибиотика при 
госпитальных инфекциях у хирургических больных 
по сравнению с агрессивным эмпирическим назна-
чением антибиотиков сообщают T� Hranjec et al� Ими 
отмечены меньшая продолжительность терапии и 
снижение летальности с 27 до 13% (p = 0,015) при 
ориентации на результаты микробиологического 
исследования� После добавления таких признаков, 
как пол, возраст, значение АРАСНЕ-II и локализа-
ции очага инфекции, риск смерти в случае агрессив-
ной терапии возрастал – ОШ = 2,5 (1,5–4,0) [19]� 
Очевидно, что в случае нозокомиальной инфекции 
эмпирическая терапия, в основе которой лежит на-
значение комбинации препаратов, перекрывающих 
по чувствительности возможный этиологический 
спектр, клинической пользы не имела�

Таким образом, при возникновении нозокомиаль-
ного сепсиса должны доминировать диагностика, 
знание характера и уровня антибиотикорезистент-
ности над временем старта АБТ� При внебольнич-
ном характере сепсиса проблемы, возникающие с 
резистентностью возбудителя к антибиотикам, пока 
разрешаются гораздо легче�

Вместе с тем появились рекомендации и проти-
воположной направленности, которые получили 
доказательства проведения клинической эффектив-

ности АБТ в течение 1-го ч от поступления в ОРИТ� 
В частности, установлено снижение летальности 
при бактериемии и септическом шоке, связанных 
со S. aureus� Летальность повышалась в 1,3 (0,4–2,2) 
раза с каждым часом, если происходило запазды-
вание с АБТ� Между тем эти данные получены на 
общей популяции больных и при развитии септи-
ческого шока отдельно не изучались [8]� Некоторые 
авторы утверждают о пользе старта АБТ в 1-й ч от 
поступления в ОРИТ, рассматривая всю популяцию 
пациентов с септическим шоком [40]�

Для определения значения различных спорных 
компонентов, входящих в состав первоначального 
комплекса интенсивной терапии (bundle), в центре 
Medicare и Medicaid при оказании помощи пациен-
там с сепсисом исследовали целесообразность вве-
дения антибиотиков в течение первых 3 ч, инфузии 
кристаллоидов в дозе 30 мл/кг для всех пациентов 
с гипотензией и повторное измерение лактата в 
течение 6 ч при исходном повышении его уровня 
содержания в крови�

В результате проведенного исследования уста-
новлено, что выполнение комплекса первоначаль-
ной интенсивной терапии приводило к увеличению 
выживаемости пациентов с сепсисом независимо от 
времени начала антибактериальной терапии ‒ в те-
чение 1-го ч или 3 ч [33]�

Несколько меньшее число пациентов вошло в 
работу С� Scheer et al� В результате внедрения про-
токола и 7,5-годичного наблюдения авторам уда-
лось добиться снижения летальности с 64,2 до 45% 
и сократить длительность пребывания пациентов 
с сепсисом в стационаре с 44 до 36 дней� Возросла 
также комплаентность проведения АБТ в течение 
одного часа после установки диагноза� Однако су-
дить о результативности АБТ трудно, поскольку 
авторы программы сообщили только о 9,7% боль-
ных с сепсисом и органной дисфункцией и септиче-
ским шоком, включенных в разработку� Отдельного 
субпопуляционного анализа они, к сожалению, не 
провели [36]� 

На «золотой час» при введении антибиотиков 
указывают врачи-акушеры Суринама при анализе 
материнской смертности, используя, правда, для 
вывода всего 29 наблюдений летальных исходов� 
Следует отметить, что клиника сепсиса имела место 
у 27 женщин до поступления в стационар� Наверное, 
это послужило одной из причин целенаправленной 
реализации протокола� Среди причин сепсиса до-
минировали пневмония, инфекция кожи и мягких 
тканей, эндометрит� Однако особенности оказания 
помощи в Суринаме, малое число наблюдений, вне-
больничный характер инфекции и скупая характе-
ристика исходного статуса не позволяют высказать-
ся однозначно в пользу 1-го ч АБТ по сравнению с 
2‒3 ч после родов [23]�

В большом современном многоцентровом ис-
следовании V� Liu et al� у пациентов с сепсисом в 
отделении неотложной помощи почасовые задерж-
ки при введении антибиотиков ассоциировались с 
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повышением риска летального исхода� Шансы на 
развитие неблагоприятного исхода увеличивались 
в пределах каждой страты тяжести общего состоя-
ния� Однако среднее время введения АБТ оказалось 
равным 2,1 ч (1,4‒3,1)� Таким образом, полученные 
авторами результаты не позволяют высказаться в 
пользу скорейшего введения антибиотика в 1-й ч� 
Запаздывание с введением антибиотика весьма 
немного, но статистически значимо отражалось на 
повышении летальности – 0,4% (0,1–0,8%); p = 0,02 
в случае сепсиса с ОД и 1,8% (0,8–3,0%); p = 0,001 – 
септического шока� В связи с тем, что сравнения 
с началом АБТ в 1-й ч не происходило, а среднее 
время старта АБТ составляло более 2 ч, сделать за-
ключение о преимуществе более раннего введения 
антибактериальных средств не представляется воз-
можным [26]� 

Одно из последних многоцентровых исследова-
ний, насчитывающих 49 331 пациента из 149 го-
спиталей США, поставило своей главной целью 
изучение полезности трехчасового раннего ком-
плекса интенсивной терапии� Оно показало, что на 
его выполнение в среднем уходило 1,3 ч (0,65–2,35)� 
В рамках этого протокола более быстрое начало 
АБТ влияло на снижение госпитальной летально-
сти, в отличие от инфузионной терапии, проведение 
которой не ассоциировалось со снижением часто-
ты неблагоприятных исходов при сепсисе� Такой 
вывод сделан на основании того, что среднее вре-
мя до начала внутривенной АБТ составляло 0,95 ч 
(0,35‒1,95), при этом запаздывание с введением 
антимикробного препарата на каждый час значимо 
увеличивало отношение шансов летального исхода ‒ 
1,04 (1,03–1,06); p < 0,001, но не инфузия кристал-
лоидов – 1,01 (0,99–1,02); p = 0,21 [38]� Несмотря на 
то что среднее время старта АБТ составляло около 
1 ч, его разброс (до 1,95 ч) не давал возможности 
сформулировать вывод о преимуществе введения 
антибиотика в течение 1-го ч после поступления� 

Исследование I� Peltan et al�, проведенное в 
4 госпиталях с 2013 по 2017 гг�, в которое вошло 
10 811 пациентов с сепсисом, также не подтвердило 
пользы от АБТ в течение 1-го ч (door to antibiotic 
time)� В этом исследовании авторы анализировали 
летальность в течение года [32]�

Старт АБТ как компонент шестичасового ком-
плекса первоначальной интенсивной терапии сепси-
са. После выхода в свет первых рекомендаций SSC 
на больших массивах пациентов стали анализи-
ровать эффект от их внедрения в клиническую 
практику� При этом АБТ выполнялась, как прави-
ло, за пределами 1-го ч нахождения в стационаре� 
C� Shorr et al� проследили эффективность АБТ, на-
чатой в отделениях неотложной помощи в течение 
7 ч от поступления и более в двух группах больных, 
насчитывающих 221 человек� Ими было установле-
но, что различие в уровне летальности у пациентов 
с сепсисом зависело прежде всего от локализации 
первичного очага инфекции� В случае дебюта АБТ 
в течение 7 ч летальность была выше при сепсисе, 

осложнившем течение пневмонии (39,8 против 29%; 
p < 0,016), и ниже у пациентов, имевших инфекцию 
кожи и мягких тканей и аналогичным по времени 
началом АБТ (5,88 против 15,8%; p < 0,001)� Срав-
нивали результаты лечения пациентов с инфекцией 
кожи и мягких тканей и пневмонией внутри каждой 
нозологической группы� Сделан вывод о том, что 
увеличение сроков АБТ сказалось на больных с 
пневмонией и не влияло на результаты лечения па-
циентов с инфекцией кожи и мягких тканей� Значит, 
играет роль и локализация инфекционного очага� 
При этом у выживших больных с инфекцией кожи 
и мягких тканей сроки пребывания в ОРИТ были 
меньше даже при позднем начале АБТ (3,34 против 
4,55; p = 0,002) [37]� 

В исследовании F� Machado, в которое вошло 
21 103 пациента с сепсисом, показаны позитивные 
возможности шестичасового комплекса интенсив-
ной терапии на уровне страны� Особо выделим, что 
F� Machado et al� отметили снижение летальности 
при выполнении шестичасового первоначального 
комплекса интенсивной терапии, анализируя ко-
лоссальное количество больных, госпитализиро-
ванных в лечебно-профилактические учреждения 
различной формы собственности Бразилии� Так, 
следование шестичасовому комплексу первона-
чальной интенсивной терапии повысилось с 13,5 до 
58,2% в частных госпиталях и с 7,4 до 15,7% в госу-
дарственных [27]� В этих условиях обнаружилось 
довольно существенное снижение летальности в 
приватных клиниках (с 47,6 до 27,2%; p = 0,0001), 
более строго соблюдающих протокол� В государ-
ственных клиниках только в начальный период 
клинических исследований наблюдалось снижение 
летальности� 

Не отмечая роль АБТ отдельно, F� Sadaka et al� 
также продемонстрировали клиническую эффек-
тивность шестичасового протокола для пациентов 
с сепсисом и септическим шоком� Они обратили 
внимание на снижение летальности при сепсисе с 
ОД с 28 до 14,5% (p < 0,01) и септическом шоке с 
46,7 до 18,5% (p < 0,0001)� Значительно сокращалось 
и время пребывания в ОРИТ – с 8,16 до 3,43 дня и, 
соответственно, стоимость лечения [35]�

Выявлено статистически значимое различие 
годичной летальности среди пациентов, получав-
ших АБТ в течение 3 ч и более после поступления 
в стационар – ОШ = 1,27 (1,13 – 1,43) в пользу 
назначения АБТ до 3 ч� Значимых различий в го-
дичной летальности у больных со стартом АБТ в 
течение 1-го ч от момента госпитализации и превы-
шающим данный период времени не наблюдалось – 
ОШ = 1,26 (0,98–1,62) [32]� С� Seymour et al�, изучая 
ситуацию 2010–2012 гг�, констатировали, что назна-
чение антибиотика врачом имело место в среднем в 
течение 4,2 ч (2,7–8,0) после поступления, задержка 
с введением антибиотика в отделении неотложной 
помощи составляла 3,6 ч (2,1–7,5)� Между тем от-
ношение шансов смерти зависело как от времени 
обращения за медицинской помощью от момента 



66

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

заболевания, так и от времени первого введения 
антибактериального препарата – 1,03 (1,00–1,05); 
p < 0,01� Значит, время введения АБП все же игра-
ет пусть крайне малую, но позитивную роль� Тем 
не менее, в силу самого дизайна исследования и 
его основных результатов, авторы также не смог-
ли сформулировать заключение о преимуществах 
АБТ в 1-й ч пребывания в отделении неотложной 
помощи или реанимации [39]�

Довольно несложно написать алгоритм и объем 
помощи в 1-й ч� Но будет ли выполним он? Автори-
тетный специалист в области интенсивной терапии 
J� Gilbert считает, что зачастую планируемый объем 
помощи в течение 1-го ч от момента госпитализации 
не всегда может быть выполнен по объективным 
причинам [16]� На момент выхода этого материала 
международное сообщество врачей опубликовало 
заявление и петицию, которую подписали более 
5 500 врачей из Канады, США, Европы и Велико-
британии [16]�

Рекомендации, сделанные SSC, не носили и не 
носят обязательного к исполнению характера� Ре-
комендация и есть рекомендация, и превращать ее в 
обязательный для исполнения закон вряд ли оправ-
дано� Известный реаниматолог-педиатр Е� Меlendez 
из детского госпиталя Д� Хопкинса (США) подчер-
кнул: начальный комплекс интенсивной терапии 
(bundle) с входящей в него АБТ – всего лишь одна 
из составных частей лечения� По мнению T� Abe, 
ранняя АБТ дает эффект в случае восстановленной 
тканевой перфузии и в результате выполнения всего 
комплекса интенсивной терапии�

В целом же клиническая эффективность АБТ бу-
дет определяться чувствительностью микроорга-
низма к антибиотикам, концентрацией препарата в 
тканях, особенностями его фармакокинетики, лока-
лизацией первичного очага (менингит, эндокардит), 
исходной тяжестью состояния больного и тканевым 
перфузионным давлением [20]�

АБТ как компонент терапии сепсиса в педиатрии. 
Как и у взрослых, в рамках кампании SSC немед-
ленное распознавание и лечение сепсиса в течение 
1-го ч после постановки диагноза с применением 
противомикробных препаратов, инфузионной те-
рапии и вазопрессорной поддержки являются ос-
новными направлениями интенсивной терапии, 
которые могут изменить прогноз� При этом АБТ 
является центральным компонентом лечения сепси-
са: рекомендуется назначать эмпирическую антими-
кробную терапию в течение 1-го ч после выявления 
сепсиса или септического шока у детей�

Однако влияние времени введения антимикроб-
ных препаратов на смертность для педиатрических 
пациентов с сепсисом или септическим шоком не-
ясно� Несколько исследований, оценивающих вне-
дрение протокола ранней АБТ сепсиса в педиатри-
ческом отделении неотложной помощи, показали 
сокращение времени до введения антимикробных 
препаратов, но повышение смертности не установ-
лено [10, 25]� 

При мультивариантном анализе 1 179 детей с 
сепсисом в 54 специализированных больницах в 
штате Нью-Йорк (I� Evans et al�) завершение од-
ночасового комплекса, включавшего посев крови, 
антибиотики широкого спектра действия и болюс-
ное введение 20 мл/кг кристаллоидов, было в зна-
чительной степени связано с более низким скоррек-
тированным риском внутрибольничной смертности 
по сравнению с незавершенным лечением в тече-
ние 1-го ч� Следовательно, как посчитали авторы, 
своевременное завершение одночасового курса те-
рапии может улучшить результаты при сепсисе у 
детей [12]�

Однако такая реализация одночасового пакета 
вызывает целый ряд опасений и возражений� Они 
сформулированы в статье P� E� Marik et al�, которые 
указали, что такая благонамеренная политика мо-
жет причинить непреднамеренный вред� В частно-
сти, выполнение одночасового пакета потребовало 
бы рассматривать любого больного пациента с воз-
можной инфекцией как септического, что немедлен-
но вызвало бы введение жидкости и антибиотиков� 
А это может привести к необоснованному назначе-
нию антибиотиков и ятрогенной перегрузке жид-
костью� Нам представляется, что можно полностью 
согласиться с последними доводами и продолжать 
движение в сторону персонифицированной меди-
цины [28]�

Вместе с тем в нескольких исследованиях при пе-
диатрическом сепсисе [6, 15, 44, 45] продемонстри-
ровано, что отсроченная антимикробная терапия, 
превышающая 3 ч после распознавания сепсиса, 
была связана с повышенной летальностью в ОРИТ�

Интересные данные обнаружены M� Han et al�, 
которые при анализе связи задержки АБТ и годовой 
летальности у 35 детей с сепсисом и 125 ‒ с септи-
ческим шоком выявили, что задержка введения 
АБ до 3 ч не приводила к увеличению летально-
сти в течение года (среднее время от распознава-
ния сепсиса до антимикробной терапии составило 
137 мин)� Тем не менее увеличение смертности в 
течение года после перенесенного сепсиса отмечено 
у пациентов, которые получали противомикробные 
препараты ≤ 1 ч (ОР 3,8, 95%-ный ДИ 1,2‒11,7) 
или > 3 ч (ОР 3,5; 95%-ный ДИ 1,3‒9,8) по срав-
нению с пациентами, получавшими антибиотики в 
течение первых трех часов антимикробной терапии� 
Следовательно, АБТ в 1-й ч была связана с увели-
чением смертности в течение одного года (ОР 5,5, 
95%-ный ДИ 1,1‒27,4) [18]�

Еще более парадоксальные результаты были по-
лучены J� K� Creedon et al� в детском госпитале Чи-
каго� Среди 135 детей с сепсисом 42 (31%) ребенка 
получали АБТ в течение 1-го часа от распознавания 
критериев сепсиса� Оказалось, что именно у боль-
ных в группе введения антибиотиков в течение 1 ч 
от момента констатации сепсиса были более вы-
раженные проявления синдрома множественной 
органной дисфункции, длительность вазоактив-
ной терапии, время нахождения в ОРИТ и более 
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высокая смертность (4/42 против 0/93, p = 0,009 
(все значения p < 0,5) [9]�

Существенно, что, несмотря на недоказанную 
пользу у педиатрических пациентов, раннее введе-
ние антимикробных препаратов все чаще исполь-
зуется в качестве показателя качества (N� Kissoon, 
V� Amado et al�, R� Paul et al�), хотя, скорее, быстрое 
введение противомикробных препаратов является 
показателем интенсивности оказываемой помощи, 
а не причиной самой смертности [4, 22, 31]�

Обучение персонала отделений реанимации и 
интенсивной терапии. Без обучения персонала и 
его понимания важности задуманного для рутин-
ной клинической практики внедрение какой-либо 
программы потерпит неудачу� В этой связи крайне 
важно внедрение в среду персонала сути концепции, 
заключающейся в индивидуализации времени на-
чала АБТ при общей тенденции к его сокращению� 
Следует понимать, что АБТ – лишь одна из клю-
чевых составляющих интенсивной терапии наря-
ду с адекватным контролем источника инфекции, 
респираторной поддержкой, инфузией, микробио-
логическим мониторингом� О пользе обучения сви-
детельствует публикация Н� Bruce et al� [7]� В ней 
показаны важность и правильность забора крови и 
других биосред на бактериологическое исследова-
ние, определение содержания лактата в крови, таких 
элементов, как АБТ, инфузия и методы ИВЛ� Свои 
особенности имеет и интенсивная терапия при нозо-

комиальном сепсисе, меры профилактики которого 
требуют также обучения всего персонала, участву-
ющего в лечебно-диагностическом процессе [19]�

Заключение

На сегодняшний момент с позиции анализа лите-
ратуры нельзя сделать однозначного обоснованного 
вывода о преимуществе введения антибиотика в 
течение 1 ч после поступления пациента с сепсисом 
в лечебное учреждение� В свою очередь позитивные 
результаты использования трех- или шестичасо-
вого комплекса ранней ИТ (bundle) по сравнению 
с его отсутствием не вызывают сомнения� В силу 
результатов данных исследований, а также позиции 
врачей международных сообществ критерии каче-
ства оказания помощи в части обязательного старта 
АБТ в течение 1-го ч после поступления в стационар 
должны быть пересмотрены� Изменение временного 
алгоритма по введению препарата связано с гете-
рогенностью клинической ситуации, отсутствием 
единого «сценария» взаимодействия инфекта и 
макроорганизма, необходимостью проведения рас-
ширенной диагностики, различной локализацией 
инфекционного очага� По-видимому, предпочтение 
следует отдавать индивидуальному выбору времени 
старта АБТ, в том числе в зависимости от анамнеза 
и клинико-лабораторных характеристик при посту-
плении в ОРИТ�
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Использование неинвазивной респираторной поддержки 
в лечении респираторного дистресс-синдрома новорожденных
В. Е. РЮМИН, С. В. КИНЖАЛОВА, Г. Н. ЧИСТЯКОВА, И. И. РЕМИЗОВА, К. П. ШАКИРОВА

ФГБУ «Уральский научно-исследовательский институт охраны материнства и младенчества» МЗ РФ, г. Екатеринбург, РФ

Представлен анализ данных литературы по современным методам неинвазивной респираторной поддержки недоношенных новорожденных 
с респираторным дистресс-синдромом� Рассмотрены положительные и отрицательные стороны используемых методов и устройств для 
неинвазивной вентиляции легких, которые в настоящее время нашли широкое применение в качестве стартового метода респираторной 
терапии в акушерских стационарах любого уровня, включая категории детей с экстремально и очень низкой массой тела при рождении� 
Выбор устройства и тактики проведения часто зависит от укомплектованности и финансовой обеспеченности лечебных учреждений, 
а также от опыта врача, использующего специализированную аппаратуру�
Ключевые слова: респираторный дистресс-синдром новорожденных, биотравма, неинвазивная респираторная поддержка
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Advanced approaches in the treatment of neonatal respiratory distress syndrome using 
non-invasive respiratory support
V. E. RYUMIN, S. V. KINZHALOVA, G. N. CHISTYAKOVA, I. I. REMIZOVA, K. P. SHAKIROVA

Ural Research Institute of Maternity and Childhood, Yekaterinburg, Russia

The article analyzes literature data on modern methods of non-invasive respiratory support for premature newborns with respiratory distress 
syndrome�  The article describes positive and negative aspects of the contemporary methods and devices of non-invasive lung ventilation widely 
used as a starting method of respiratory therapy in obstetrics units of any level, including children with extremely and very low birth weight� 
The choice of the device and management tactics often depends on the facilities and financial situation of medical units as well as on the experience 
of medical professionals using specialized equipment�
Key words: neonatal respiratory distress syndrome, biotrauma, non-invasive respiratory support
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Развитие и совершенствование технологическо-
го оборудования искусственной вентиляции лег-
ких в области интенсивной терапии в сочетании с 
улучшением качества образования неонатологов 
позволяют увеличить выживаемость недоношен-
ных детей с очень низкой и экстремально низкой 
массой тела� Ведущей причиной заболеваемости в 
группе недоношенных детей в гестационном воз-
расте менее 32 нед� является синдром дыхательных 
расстройств, или респираторный дистресс-синдром 
(РДС), встречаемость которого обратно пропорцио-
нальна сроку гестации при рождении [43, 48]� Так, из 
8 156 детей, рожденных в Европе, данные о которых 
были представлены в Vermont Oxford Network, по 
результатам исследования D� G� Sweet et al� (2019), 
диагноз РДС регистрировался у 80% детей в сроке 
гестации 28 нед� и увеличивался до 90% при рожде-
нии на 24-й нед� гестации [48]�

Основы патогенеза респираторного дис-
тресс-синдрома новорожденных

В основе этиопатогенеза РДС у недоношенных 
новорожденных лежит морфофункциональная 
незрелость легочной ткани в сочетании с наруше-

нием синтеза и экскреции легочного сурфактанта на 
фоне неблагоприятных воздействий: внутриутроб-
ной инфекции, асфиксии в родах, постнатальной 
гипоксии [39, 51]� Сурфактантная система состо-
ит из трех компонентов: поверхностной пленки из 
фосфолипидных и липопротеидных комплексов, 
гидрофильного слоя (гипофазы), а также клеточ-
ного компонента (пневмоциты 2-го типа и клетки 
Клара) [40, 44, 47]� Сурфактант секретируется пнев-
моцитами 2-го типа, выстилающими 3% поверхно-
сти альвеол, и представляет собой комплексное 
образование, состоящее из фосфолипидов и специ- 
фических белков – субъединиц А, В и С� Степень 
зрелости легочной ткани и сурфактанта находится 
в прямой зависимости от гестационного возрас-
та новорожденного� Так, в ходе внутриутробного 
развития легких сурфактантная система проходит 
через два механизма созревания: первый – ранний 
(метилирование этаноламина) протекает с 20-й по 
35-ю нед� гестации, основным компонентом сурфак-
танта по данному пути является лецитин II типа, 
который обладает высокой сенситивностью к внеш-
ним факторам, таким как гипоксия, гиперкапния, 
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ацидоз, гипо- или гипертермия� Второй – поздний 
(фосфотидилхолиновый путь) – начиная с 35-й нед� 
внутриутробной жизни, при синтезе сурфактанта по 
данному пути основным компонентом выступает 
лецитин I типа, более устойчивый к повреждающим 
факторам� Воздействие внешних вышеперечислен-
ных повреждающих факторов значительно ускоряет 
период полураспада сурфактанта (обычно длящий-
ся от 10 до 20 ч), что оказывает влияние на тяжесть 
течения РДС новорожденного [20]�

Синтез сурфактанта инициируют: глюкокорти-
коиды, тиреоидные гормоны, эстрогены, адрена-
лин и норадреналин� Сурфактант обладает многими 
функциями: стимулирует фагоцитоз альвеолярных 
макрофагов, стабилизирует альвеолоциты, агреги-
рует бактерии и вирусы, снижает темпы развития 
системной воспалительной реакции (СВР)� Наи-
важнейшая функция сурфактанта – это снижение 
поверхностного натяжения на границе воздух ‒ 
ткань, что поддерживает альвеолы в расправлен-
ном состоянии на выдохе и способствует созданию 
адекватного мукоцилиарного клиренса [19, 46]� 
Эндогенный сурфактант определяется с 24-й нед� 
гестации, однако его активная продукция иниции-
руется с 28-й нед� Интенсивность выброса сурфак-
танта нарастает к моменту родов, что обусловливает 
расправление легких в момент первого вдоха [6, 7, 
39, 44]�

Дефицит сурфактанта приводит к спадению 
альвеол на выдохе с последующим формированием 
ателектазов легких� Вследствие этого уменьшаются 
функциональная остаточная емкость (ФОЕ), дыха-
тельный объем и жизненная емкость легких, возрас-
тает мертвое анатомическое пространство, а также 
отношение объема мертвого анатомического про-
странства к легочному объему [7, 30, 44]� Как след-
ствие, увеличивается работа дыхания, возникает 
внутрилегочное шунтирование крови, нарастает 
гиповентиляция легких [36]� Благодаря этому повы-
шается проницаемость альвеолярно-капиллярных 
мембран, отмечаются застой крови в капиллярах, 
диффузный интерстициальный отек и растяжение 
лимфатических сосудов� Ранними биохимическими 
последствиями РДС новорожденных, связанного 
с дефицитом сурфактанта, являются: гипоксемия, 
гиперкапния, респираторно-метаболический аци-
доз [48]�

На фоне прогрессирующей дыхательной недо-
статочности с высокой частотой развиваются на-
рушения функции сердечно-сосудистой системы: 
вторичная легочная гипертензия с право-левым 
шунтом крови через функционирующие фетальные 
коммуникации; транзиторная дисфункция миокар-
да желудочков; системная гипотензия и нарушение 
микроциркуляции крови [2, 33, 36, 43, 44, 48]�

Концепция вентилятор-ассоциированного по-
вреждения легких (Ventilator induced lung injury)

Введение понятия РДС в клиническую практику 
сопровождалось неоднозначными теориями возник-
новения данного патологического состояния� Так, 

изучение вопроса на модели экспериментальных 
животных привело к формированию гипотезы о 
вентилятор-ассоциированном повреждении легких 
(VILI – Ventilator Induced Lung Injury) – поврежде-
нии легких, вызванном проведением искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ) [44]� Современные пред-
ставления о разновидностях, этиологии и патогенезе 
VILI сложились на основании данных, полученных 
более чем в сотне экспериментальных исследова-
ний, выполненных за последующие годы [24, 38]� 
В 1993 г� J� C� Parker et al� предложили классифи-
кацию повреждения легких, обусловленную ИВЛ, 
включающую: волюмотравму, баротравму, ателек-
тотравму, биотравму и токсичность кислорода [41]�

Концепция биотравмы – это совокупность био-
химических процессов высвобождения воспали-
тельных медиаторов вследствие механической 
вентиляции� Цитокины являются низкомолекуляр-
ными белками – межклеточными трансмиттерами 
сигнала, участвующими в воспалительном ответе, 
и продуцируются клетками бронхиального и альве-
олярного эпителия�

В настоящее время доказано, что цитокины 
участвуют в защитных механизмах ранней адап-
тации новорожденного ребенка при колонизации 
слизистых оболочек и кожи ребенка микроорга-
низмами [24]� В условиях критического состояния 
происходит чрезмерный выброс цитокинов, из 
защитников они превращаются в агрессоров, про-
исходит реализация клинических и лабораторных 
признаков СВР� Баланс между провоспалительны-
ми цитокинами (TNFα, IL-1, IL-6, IL-8) и проти-
вовоспалительными (IL-4, IL-10, TGFβ) является 
существенным для формирования иммунного от-
вета [2, 43, 50]�

В экспериментальных работах выявлены значи-
тельные изменения концентрации воспалительных 
цитокинов в аспирате трахеобронхиального дерева 
при проведении ИВЛ в различных режимах, что об-
условливает теоретическую базу изучения вентиля-
тор-индуцированного повреждения легких и позво-
ляет рассматривать выброс медиаторов воспаления в 
кровоток как СВР организма в ответ на механическое 
повреждение легких [24, 35]� В зарубежной лите-
ратуре рядом авторов определена роль матриксных 
металлопротеиназ (MMP-9), а также провоспали-
тельных интерлейкинов (IL-8, IL-16, IL-18) в фор-
мировании иммунного ответа у новорожденных с 
РДС� Установлено, что степень тяжести исходного 
состояния новорожденных детей с РДС коррелирует 
с уровнем про- и противовоспалительных цитокинов� 
Кроме того, концентрация матричных металлопро-
теиназ находится в прямой зависимости от степени 
поражения легочной ткани [8, 24, 34]�

С середины XX в� основной стратегией тера-
пии РДС новорожденных была интубация трахеи 
и ИВЛ (инвазивная ИВЛ) в сочетании с эндо-
трахеальным введением препаратов сурфактанта 
[1, 5, 23]� Несмотря на то что данная терапия яв-
ляется достаточно эффективной, на сегодняшний 



73

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 17, No. 5, 2020

день неоспоримым является тот факт, что высокая 
степень инвазивности ИВЛ обусловливает разви-
тие множества осложнений, среди которых можно 
выделить бронхолегочную дисплазию, развивающу-
юся в связи с повреждением бронхоальвеолярных 
структур морфофункционально незрелых легких 
новорожденных [3, 18, 25, 29]� 

CPAP-терапия (Constant Positive Airway Pressure – 
постоянное положительное давление) сочетает в 
себе доставку кислородно-воздушной смеси, иде-
ально подогретой и увлажненной, с измеримым и 
контролируемым давлением на протяжении всех 
фаз дыхательного цикла при сохранном спонтанном 
дыхании пациента (рис�)�

Начало применения СРАР в неонаталь-
ной практике было положено в 1971 г�, когда 
G� A� Gregory et al� [26] начали использовать систе-
мы полуоткрытого типа для лечения новорожден-
ных с дыхательными расстройствами�

В дополнение к искусственной вентиляции при-
менение постоянного положительного давления 
через назальные канюли является облегченной 
формой респираторной поддержки, позволяющей 
уменьшить использование ИВЛ у недоношенных 
детей и, следовательно, снизить вероятность разви-
тия тяжелых осложнений� Это давление создается 
при использовании назальных канюль или маски, 
плотно соприкасающихся с лицом ребенка, которое 
передается в носоглотку и обычно сохраняется в 
пределах от 5 до 9 см H2O, обеспечивая расправ-
ление легких и предотвращая коллапс альвеол в 
конце выдоха [15]�

Любое оборудование для проведения СРАР-тера-
пии основывается на едином принципе – создание 
положительного давления в конце выдоха (ПДКВ)� 
В современном оборудовании для СРАР-терапии 
применяется общий принцип создания сопротивле-
ния на выдохе� Данная задача реализуется посред-
ством различных механизмов и устройств, среди 
которых используются водяные клапаны, клапаны 
выдоха респираторов, разнонаправленные потоки 
газа в контурах, то есть все системы СРАР можно 
разделить на два основных типа по способу созда-
ния положительного давления – системы закрытого 
типа (механический клапан) и системы открытого 
типа (клапан Бенвенисте)� Система открытого типа 
представляется двумя вариантами подачи потока к 
пациенту – постоянным и вариабельным (изменяю-
щимся за константу времени) [1]�

Оборудование с использованием постоянного 
потока газовоздушной смеси использует сопротив-
ление выдоху пациента с помощью специального 
клапана, регулируемого на усмотрение оператора 
для подбора определенного уровня положительного 
давления� В аппаратах ИВЛ регулировка происхо-
дит через специальный микропроцессор, а в системе 
Bubble CPAP уровень ПДКВ зависит от глубины 
погружения контура в пузырьковый резервуар, тем 
самым создается пузырьковый клапан или преграда 
потоку выдыхаемого газа [1, 12]�

Физиология применения СРАР-терапии
Основными задачами использования постоян-

ного положительного давления на выдохе являют-
ся: создание достаточной ФОЕ для поддержания 

Респираторная поддержка

Неинвазивная

Кислородотерапия С постоянным давлением
в дыхательных путях

С переменным давлением
в дыхательных путях

Низкопоточные назальные канюли
Высокопоточные назальные канюли

СРАР

С постоянным потоком

nIPPV

nBIPAP

nHFV

С вариабельным потоком

О2-маска

О2-палатка

О2-назальный катетер

О2-назофарингеальный катетер

Инвазивная (ИВЛ)

Рис. Типы неинвазивной респираторной поддержки, применяемые в неонатальной практике. 
СРАР – постоянное положительное давление в дыхательных путях; nBiPAP – nasal bilevel positive airway 
pressure – назальное двухуровневое положительное давление в дыхательных путях, nIPPV – nasal Intermittent 
Positive Pressure Ventilation – назальная вентиляция с положительным давлением nHFV – nasal high frequency 
ventilation – назальная высокочастотная вентиляция; публикуется в модификации [5] 
Fig. Types of non-invasive respiratory support used in neonatal practice 
СРАР – continuous positive airway pressure; nBiPAP – nasal bilevel positive airway pressure; nIPPV – nasal Intermittent Positive Pressure 
Ventilation; nHFV – nasal high frequency ventilation; modified version is published [5] 
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оптимального газообмена, уменьшение количества 
эпизодов апноэ (обусловленных незрелостью дыха-
тельного центра недоношенного новорожденного), а 
также снижение работы дыхания с целью профилак-
тики легочного повреждения [48]� Именно поэтому 
в основе стратегии использования CPAP лежит тео-
рия «открытого легкого» (opened lung), применение 
которой у морфофункционально незрелых ново-
рожденных существенно снижает риск летального 
исхода и осложнений�

Преимущественно тип дыхания новорожденных – 
назальный, создающий положительное давление за 
счет физиологической преграды между языком и 
мягким небом, позволяющий поддерживать в тече-
ние непродолжительного времени положительное 
давление на выдохе, даже при наличии легочной па-
тологии и развитии дыхательной недостаточности�

Первичный механизм компенсации дыхания 
у ребенка обусловлен нарастанием уровня угле-
кислоты в крови, что стимулирует дыхательный 
центр и вызывает увеличение частоты дыхания, 
что создает короткую константу времени, а также 
формирует остаточный объем легких� Вследствие 
этого нарастает альвеоляризация легких, откры-
вается большая дыхательная поверхность альвеол, 
что вызывает временный рост уровня оксигенации� 
Рост частоты дыхательных движений, как правило, 
сопровождается стонущим характером дыхания, об-
условленным в первую очередь сужением голосо-
вой щели, противодействующей самостоятельному 
выдоху пациента, что, соответственно, увеличивает 
внутригрудное давление и позволяет поддерживать 
в открытом состоянии дистальные воздухоносные 
пути� В целом спонтанное дыхание является очень 
энергоемким процессом, что повышает естествен-
ный катаболизм и впоследствии приводит к так на-
зываемому истощению ресурсов, реализующемуся 
в виде нарастания метаболических нарушений, что 
обусловливает расслабления скелетной мускулату-
ры на фоне нарастающего ацидоза� Так, голосовая 
щель открывается, давление в воздухоносных пу-
тях падает до атмосферного, то есть до 0 см вод� ст�, 
и развивается альвеолярно-легочный коллапс, на 
фоне которого нарастает острая гипоксия, требу-
ющая протезирования спонтанного дыхания с ис-
пользованием интубации и проведения ИВЛ [28]�

Следовательно, вопросы своевременности клини-
ческой оценки состояния респираторного тракта у 
новорожденных с РДС, а также выбора оптимально-
го способа терапии до сих пор остаются открытыми 
как в нашей стране, так и за рубежом [42, 43]�

Ответы на данный вопрос можно обнаружить в 
ряде современных публикаций [20, 31, 48], которые 
ссылаются на мультицентровое рандомизированное 
исследование COIN Trial Investigators [37], прове-
денное с 1999 по 2006 г� в ряде развитых западных 
стран� При изучении эффективности лечения не-
доношенных детей гестационного возраста менее 
28 нед� в зависимости от метода проводимой ре-
спираторной поддержки авторами не установлено 

значимых различий в частоте летального исхода, а 
также развития бронхолегочной дисплазии у не-
доношенных детей к 36 нед� постконцептуального 
возраста� Результаты данного исследования пока-
зали, что риск летального исхода был статистиче-
ски значимо ниже в группе СРАР в сравнении с 
группой ИВЛ (OR = 0,63; p = 0,006)� Необходимо 
отметить, что в группе СРАР в 2 раза реже использо-
вали препараты легочного сурфактанта, снижалась 
продолжительность вентиляции легких, однако ча-
стота развития пневмоторакса в этой группе была 
выше в сравнении с детьми на ИВЛ (9% против 3%, 
p < 0,001) [37]�

В настоящее время респираторная поддержка с 
использованием постоянного положительного дав-
ления в дыхательных путях (СРАР) рекомендуется 
в качестве стартового метода при РДС недоношен-
ных новорожденных [24]�

Длительный опыт применения CPAP-терапии у 
новорожденных (более 40 лет с момента первых 
клинических испытаний) продемонстрировал эф-
фективность использования данного метода в улуч-
шении насыщения кислородом крови и регуляции 
биомеханики дыхания, предотвращения реинтуба-
ции после экстубации [14]� По данным метаанализа 
7 рандомизированных контролируемых исследо-
ваний, представленного H� S� Fischer et al�  (2013), 
включающего 3 289 новорожденных с гестаци-
онным возрастом менее 30 нед�, установлено, что 
стратегия раннего применения неинвазивной вен-
тиляции оказывает существенное влияние на пре-
дотвращение развития бронхолегочной дисплазии 
(OR 0,83, 95%-ный ДИ 0,71–0,96) [21]�

Вместе с тем открытым и нерешенным оста-
ется вопрос о вентилятор-индуцированном по-
вреждении легких при использовании СРАР-те-
рапии у новорожденных� Так, в исследовании 
C�G� Carvalho et al� (2015), изучавших степень вли-
яния применения неинвазивной респираторной 
поддержки методом СРАР у недоношенных детей 
28‒35 нед� гестационного возраста с РДС, установ-
лено, что раннее применение CPAP не связано с 
повышением уровня провоспалительных цитокинов 
(IL-1β, IL-6, IL-8, IL-10 и TNF-α) в плазме и, по-ви-
димому, является предпочтительной респираторной 
стратегией для недоношенных с умеренными дыха-
тельными нарушениями [11]�

Показания для применения СРАР
Использование постоянного положительного 

давления находит широкое практическое приме-
нение на всех этапах оказания неонатальной по-
мощи� В настоящее время изменились подходы к 
респираторной терапии в условиях оперативно-ро-
дового блока, стартовая терапия методом CPAP яв-
ляется предпочтительной у недоношенных детей 
с РДС [1‒3]� Также CPAP-терапия показала свою 
эффективность у детей с другими респираторны-
ми нарушениями, среди которых можно выделить 
транзиторное тахипноэ, синдром аспирации меко-
ния, первичную легочную гипертензию, открытый 
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артериальный проток� Помимо этого, применение 
СРАР возможно у пациентов с хирургическими за-
болеваниями, врожденными пороками развития, а 
также для лечения апноэ различного генеза [49]�

Выбор устройства для проведения СРАР
Сравнительное исследование S� E� Courtney et al� 

(2001) показало, что при использовании в первые 
часы после рождения пузырькового СРАР и CPAP 
с вариабельным потоком статистически значимых 
различий в исходах 170 детей от преждевременных 
родов в гестационном возрасте менее 34 нед� не вы-
явлено [12]� В работе S� Gupta and A� G� De Paoli 
также не обнаружено каких-либо различий в дол-
госрочных исходах между пациентами, у которых 
применялось различное оборудование для прове-
дения назального СРАР [17, 27]�

СРАР с использованием генераторов вариабель-
ного потока представляет собой сложную систему, 
работающую на основе сочетания нескольких прин-
ципов аэродинамики: закона Бернулли, а также за-
кона Коанде (струя жидкости, вытекающая из сопла, 
стремится отклониться по направлению к стенке и в 
условиях зоны пониженного давления прилипает к 
ней)� S� E� Courtney et� al� (2001) отметили, что при 
использовании вариабельного потока в сравнении 
с системами постоянного потока снижается работа 
дыхания, увеличивается комплаенс легких, возрас-
тает дыхательный объем [12, 40]� 

Назальные маски и канюли также стали предме-
том всеобщего обсуждения при выборе устройства 
для соединения контурной системы с верхними ды-
хательными путями пациента� Так, многообещающе 
выглядит использование назальной маски новой 
генерации, оказывающей менее травмирующее воз-
действие на ткани носа� E� Kieran et al� (2012) срав-
нили результаты обследования 120 новорожденных 
в гестационном возрасте менее 31 нед�, рандомизи-
рованных по выбору канюль: короткие назальные 
или посредством назальной маски� Травматизация 
носа отмечена в обеих группах с одинаковой часто-
той, при этом назальные маски показали большую 
эффективность, чем канюли, в предотвращении 
интубации и ИВЛ в течение 72 ч после рождения 
[17, 32]�

Несмотря на все многообразие устройств и мето-
дов проведения СРАР, частота «неудач» при прове-
дении неинвазивной респираторной поддержки, по 
данным зарубежных авторов, колеблется от 22 до 
55% и зависит в первую очередь от гестационного 
возраста детей, включенных в исследуемые груп-

пы [13]� Так, наибольшая частота неудач при про-
ведении СРАР-терапии наблюдалась в группе детей 
с экстремально низкой массой тела, рожденных в 
сроке гестации до 25 нед� Среди основных причин 
многие авторы указывают мужской пол ребенка, 
фракционную концентрацию O2 > 30%, среднее дав-
ление в дыхательных путях > 5 мбар, тяжелый РДС 
новорожденного по рентгенологическим данным 
[9, 10, 13, 16, 22, 45, 47]�

Основные принципы неинвазивной респиратор-
ной помощи новорожденным с РДС, применяемые 
в Российской Федерации, соответствуют подходам, 
изложенным в Европейском консенсусном прото-
коле [7]� Критериями прекращения СРАР-терапии 
и перевода пациента на ИВЛ являются: повышение 
степени дыхательной недостаточности по шкалам 
Сильвермана у недоношенных и Доунса у доно-
шенных новорожденных > 3 баллов, потребность 
в FiO2 > 35% (> 30% у новорожденных в гестаци-
онном возрасте > 28 нед�) для достижения опти-
мальных показателей SpO2, а также апноэ и выра-
женные нарушения кислотно-щелочного состояния 
(рН < 7,2) [4,7]� 

Заключение

Таким образом, в настоящее время неинвазив-
ная респираторная поддержка является одним из 
основных методов лечения недоношенных новоро-
жденных с РДС� Несмотря на очевидный прогресс 
перинатальной помощи, в отношении ряда терапев-
тических стратегий существуют противоречивые 
мнения, разнообразие современных устройств и 
методов респираторной поддержки ставит перед 
клиницистами сложный выбор, который напря-
мую влияет на качество и результаты комплексно-
го лечения недоношенных новорожденных� Выбор 
устройства и тактики проведения часто зависит от 
укомплектованности и финансовой обеспеченно-
сти лечебных учреждений, а также от опыта врача, 
использующего специализированную аппарату-
ру� Методы неинвазивной (СРАР) и инвазивной 
ИВЛ продолжают повсеместно использоваться в 
стационарах любого уровня, даже в категории са-
мых незрелых детей с очень низкой и экстремально 
низкой массой тела при рождении, что является 
неотъемлемой частью лечебно-диагностического 
процесса, совершенствование которого за послед-
ние десятилетия существенно продвинулось и про-
должает развиваться�

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии у них конфликта интересов�
Conflict of Interests. The authors state that they have no conflict of interests�



76

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

ЛИТЕРАТУРА

1. Александрович Ю. С., Пшениснов К. В. Интенсивная терапия новоро-
жденных: Руководство для врачей. ‒ СПб.: изд-во Н-Л. ‒ 2013. ‒ С. 672.

2. Антонов А. Г., Ионов О. В., Борисевич О. А. и др. Современная респиратор-
ная терапия у недоношенных новорожденных в критическом состоянии // 
Педиатрия. ‒ 2011. ‒ № 1. ‒ C. 12–14.

3. Баранов А. А., Намазов-Баранова Л. С., Давыдова И. В. Современные 
подходы к профилактике, диагностике и лечению бронхолегочной дис-
плазии. ‒ М.: ПедиатрЪ, 2013. ‒ С. 176.

4. Межинский С. С., Карпова А. Л., Мостовой А. В. и др. Обзор Европейских 
согласительных рекомендаций по ведению новорожденных с респира-
торным дистресс-синдромом ‒ 2019 // Неонатология: Новости. Мнения. 
Обучение ‒ 2019. ‒ Т. 7, № 3 (25). ‒ С. 46‒58. https://doi.org/10.24411/2308-
2402-2019-13006.

5. Мостовой А. В., Карпова А. Л. Применение СРАР-терапии в неонатологии: 
от простого к сложному // Детские болезни сердца и сосудов. ‒ 2015. ‒ 
№ 4. ‒ С. 13‒22. 

6. Мостовой А. В., Сапун О. И., Александрович Ю. С. Влияние сроков введения 
сурфактанта на исходы у новорожденных с низкой и экстремально низкой 
массой тела // Анестезиология и реаниматология. – 2009. – № 1. – С. 43‒46.

7. Принципы ведения новорожденных с респираторным дистресс-синдро-
мом: Метод. рек. под ред. Н. Н. Володина. ‒ М., 2016. ‒ С. 32.

8. Aggarwal A., Baker C. S., Evans T. et al. G-CSF and IL-8 but not GM-CSF 
correlate with severity of pulmonary neutrophilia in acute respiratory distress 
syndrome // Eur. Respir. J. ‒ Vol. 15, № 5. ‒ Р. 895–901.doi:10.1034/j.1399-30
03.2000.15e14.x.

9. Aly H., Massaro A. N., Patel K., El-Mohandes A. A. Is it safer to intubate 
premature infants in the delivery room? // Pediatrics. ‒ 2005. ‒ Vol. 115, № 6. ‒ 
P. 1660–1665. https://doi.org/10.1542/peds.2004‒2493.

10. Ammari A., Suri M., Milisavljevic V. et al. Variables associated with the early 
failure of nasal CPAP in very low birth weight infants // J. Pediatrics. ‒ 2005. ‒ 
Vol. 147, № 3. ‒ P. 341–347. https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2005.04.062.

11. Carvalho C. G., Silveira R., Neto E. C. et al. Plasma cytokine levels fall in preterm 
newborn infants on nasal CPAP with early respiratory distress // PloS one. ‒ 
2015. ‒ Vol. 10, № 3. ‒ e0120486. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0120486.

12. Courtney S. E., Pyon K. H., Saslow J. G. et al. Lung recruitment and breathing 
pattern during variable versus continuous flow nasal continuous positive airway 
pressure in premature infants: an evaluation of three devices // Pediatrics. ‒ 
2001. ‒ Vol. 107, № 2. ‒ P. 304–308. https://doi.org/10.1542/peds.107.2.304.

13. Dargaville P. A., Aiyappan A., De Paoli A. G. et al. Continuous positive 
airway pressure failure in preterm infants: incidence, predictors and 
consequences // Neonatology. ‒ 2013. ‒ Vol. 104, № 1. ‒ P. 8–14. https://doi.
org/10.1159/000346460.

14. Davis P. G., Henderson-Smart D. J. Nasal continuous positive airways pressure 
immediately after extubation for preventing morbidity in preterm infants. 
The Cochrane database of systematic reviews. ‒ 2003. ‒ CD000143. https://doi.
org/10.1002/14651858.CD000143.

15. Davis P. G., Morley C. J., Owen L. S. Non-invasive respiratory support 
of  preterm neonates with respiratory distress: continuous positive airway 
pressure and nasal intermittent positive pressure ventilation // Seminars in fetal 
& neonatal medicine. ‒ 2009. ‒ Vol. 14, № 1. ‒ P. 14–20. https://doi.org/10.1016/j.
siny.2008.08.003.

16. De Jaegere A. P., van der Lee J. H., Canté C. et al. Early prediction of nasal 
continuous positive airway pressure failure in preterm infants less than 30 weeks 
gestation // Acta Paediatrica. ‒ 2012. ‒ Vol. 101, № 4. ‒ P. 374–379. https://doi.
org/10.1111/j.1651-2227.2011.02558.x.

17. De Paoli A. G., Davis P. G., Faber B. et al. Devices and pressure sources 
for administration of nasal continuous positive airway pressure (NCPAP) in 
preterm neonates // The Cochrane database of systematic reviews. ‒ № 4. ‒ 
2002. ‒ CD002977. https://doi.org/10.1002/14651858.CD002977.

18. Donn S. M., Sinha S. K. Minimising ventilator induced lung injury in preterm 
infants // Archives of disease in childhood. Fetal and neonatal edition. ‒ 2006. ‒ 
Vol. 91, № 3. ‒ P. F226–F230. https://doi.org/10.1136/adc.2005.082271.

19. Fanelli V., Vlachou A., Ghannadian S. et al. Acute respiratory distress syndrome: 
new definition, current and future therapeutic options // J. Thoracic Dis. ‒ 2013. ‒ 
Vol. 5, № 3. ‒ P. 326–334. https://doi.org/10.3978/j.issn.2072-1439.2013.04.05.

20. Finer N. N., Carlo W. A., Walsh M. C. et al. Early CPAP versus surfactant 
in extremely preterm infants // New Engl. J. Med. ‒ 2010. ‒ Vol. 362, № 21. ‒ 
P. 1970–1979. https://doi.org/10.1056/NEJMoa0911783.

REFERENCES

1. Аleksandrovich Yu.S., Pshenisnov K.V. Intensivnaya terapiya novorozhdennykh. 
Rukovodstvo dlya vrachey.[Intensive therapy of newborns. Doctors' guidelines]. 
St. Peterburg, Izd-vo N-L Publ., 2013, pp. 672.

2. Аntonov А.G., Ionov O.V., Borisevich O.А. et al. Modern respiratory therapy 
in critically ill premature infants. Pediatriya, 2011, no. 1, pp. 12-14. (In Russ.)

3. Baranov А.А., Namazov-Baranova L.S., Davydova I.V. Sovremennye podkhody k 
profilaktike, diagnostike i lecheniyu bronkholegochnoy displazii. [Contemporary 
approaches to prevention, diagnostics and treatment of bronchopulmonary 
dysplasia]. Moscow, Pediatr Publ., 2013, pp. 176. 

4. Mezhinskiy S.S., Karpova А.L., Mostovoiy А.V. et al. Review of the European 
Consensus Guidelines for the Management of Newborns with Respiratory 
Distress Syndrome - 2019. Neonatologiya. Novosti. Mneniya. Obuchenie, 2019, 
vol. 7, no. 3 (25), pp. 46‒58. (In Russ.) https://doi.org/10.24411/2308-2402-2
019-13006.

5. Mostovoy А.V., Karpova А.L. The use of CPAP therapy in neonatology: from 
basics to complex. Detskie Bolezni Serdtsa i Sosudov, 2015, no. 4, pp. 13-22. 
(In Russ.) 

6. Mostovoy А.V., Sapun O.I., Аleksandrovich Yu.S. Effect of the timing 
of surfactant administration on outcomes in low and extremely low birth weight 
infants. Anesteziologiya i Reanimatologiya, 2009, no. 1, pp. 43-46. (In Russ.)

7.  Printsipy vedeniya novorozhdennykh s respiratornym distress-sindromom: Metod. rek. 
pod red. N. N. Volodina. [Principles of management of newborns with respiratory 
distress syndrome: guidelines edited by N.N. Volodina]. Moscow, 2016. pp. 32. 

8. Aggarwal A., Baker C.S., Evans T. et al. G-CSF and IL-8 but not GM-CSF 
correlate with severity of pulmonary neutrophilia in acute respiratory distress 
syndrome. Eur. Respir. J., vol. 15, no. 5, pp. 895–901.doi:10.1034/j.1399-3003

.2000.15e14.x.

9. Aly H., Massaro A.N., Patel K., El-Mohandes A.A. Is it safer to intubate 
premature infants in the delivery room? Pediatrics, 2005, vol. 115, no. 6, 
pp. 1660–1665. https://doi.org/10.1542/peds.2004‒2493.

10. Ammari A., Suri M., Milisavljevic V. et al. Variables associated with the early 
failure of nasal CPAP in very low birth weight infants. J. Pediatrics, 2005, vol. 147, 
no. 3, pp. 341–347. https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2005.04.062.

11. Carvalho C.G., Silveira R., Neto E.C. et al. Plasma cytokine levels fall in preterm 
newborn infants on nasal CPAP with early respiratory distress. PloS one, 2015, 
vol. 10, no. 3, pp. e0120486. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0120486.

12. Courtney S.E., Pyon K.H., Saslow J.G. et al. Lung recruitment and breathing 
pattern during variable versus continuous flow nasal continuous positive airway 
pressure in premature infants: an evaluation of three devices. Pediatrics, 2001, 
vol. 107, no. 2, pp. 304–308. https://doi.org/10.1542/peds.107.2.304.

13. Dargaville P.A., Aiyappan A., De Paoli A.G. et al. Continuous positive airway 
pressure failure in preterm infants: incidence, predictors and consequences. 
Neonatology, 2013, vol. 104, no. 1, pp. 8–14. https://doi.org/10.1159/000346460.

14. Davis P.G., Henderson-Smart D.J. Nasal continuous positive airways pressure 
immediately after extubation for preventing morbidity in preterm infants. 
Cochrane Database of Systematic Reviews, 2003, CD000143. https://doi.
org/10.1002/14651858.CD000143.

15. Davis P.G., Morley C.J., Owen L.S. Non-invasive respiratory support of  preterm 
neonates with respiratory distress: continuous positive airway pressure and nasal 
intermittent positive pressure ventilation. Seminars In Fetal & Neonatal Medicine, 
2009, vol. 14, no. 1, pp. 14–20. https://doi.org/10.1016/j.siny.2008.08.003.

16. De Jaegere A.P., van der Lee J.H., Canté C. et al. Early prediction of nasal 
continuous positive airway pressure failure in preterm infants less than 30 
weeks gestation. Acta Paediatrica, 2012, vol. 101, no. 4, pp. 374–379. https://doi.
org/10.1111/j.1651-2227.2011.02558.x.

17. De Paoli A.G., Davis P.G., Faber B. et al. Devices and pressure sources 
for administration of nasal continuous positive airway pressure (NCPAP) in 
preterm neonates. The Cochrane Database of Systematic Reviews, no. 4, 2002, 
CD002977. https://doi.org/10.1002/14651858.CD002977.

18. Donn S.M., Sinha S.K. Minimising ventilator induced lung injury in preterm 
infants. Archives of Disease in Childhood. Fetal and Neonatal Edition, 2006, 
vol. 91, no. 3, pp. F226–F230. https://doi.org/10.1136/adc.2005.082271.

19. Fanelli V., Vlachou A., Ghannadian S. et al. Acute respiratory distress syndrome: 
new definition, current and future therapeutic options. J. Thoracic Dis., 2013, 
vol. 5, no. 3, pp. 326–334. https://doi.org/10.3978/j.issn.2072-1439.2013.04.05.

20. Finer N.N., Carlo W.A., Walsh M.C. et al. Early CPAP versus surfactant 
in extremely preterm infants. New Engl. J. Med., 2010, vol. 362, no. 21, 
pp. 1970–1979. https://doi.org/10.1056/NEJMoa0911783.



77

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 17, No. 5, 2020

21. Fischer H. S., Bührer C. Avoiding endotracheal ventilation to prevent 
bronchopulmonary dysplasia: a meta-analysis // Pediatrics. ‒ 2013. ‒ Vol. 132, 
№ 5. ‒ Р. e1351-e1360. https://doi.org/10.1542/peds.2013‒1880.

22. Fuchs H., Lindner W., Leiprecht A. et al. Predictors of early nasal CPAP failure 
and effects of various intubation criteria on the rate of mechanical ventilation in 
preterm infants of < 29 weeks gestational age // Archives of disease in childhood. 
Fetal and neonatal edition. ‒ 2011. ‒ Vol. 96, № 5. ‒ Р. F343–F347. https://doi.
org/10.1136/adc.2010.205898.

23. Goldsmith J. P., Karotkin E. H. Assisted ventilation of the neonate. 5th Edition, 
Saunders. ‒ 2010. ‒ 656 pp.

24. González-López A., Astudillo A., García-Prieto E. et al. Inflammation and 
matrix remodeling during repair of ventilator-induced lung injury // American 
journal of physiology // Lung Cell. Molecular Physiol. ‒ 2011. ‒ Vol. 301, № 4. ‒ 
P. L500–L509. https://doi.org/10.1152/ajplung.00010.2011.

25. Gortner L., Misselwitz B., Milligan D. et al. Rates of bronchopulmonary 
dysplasia in very preterm neonates in Europe: results from the MOSAIC 
cohort // Neonatology. ‒ 2011. ‒ Vol. 99, № 2. ‒ P. 112–117. https://doi.
org/10.1159/000313024.

26. Gregory G. A., Kitterman J. A., Phibbs R. H. et al. Treatment of the 
idiopathic respiratory-distress syndrome with continuous positive airway 
pressure // New Engl. J. Med. ‒ 1971. ‒ Vol. 284, № 24. ‒ P. 1333–1340. https://doi.
org/10.1056/NEJM197106172842401.

27. Gupta S., Sinha S. K., Tin W. et al. A randomized controlled trial of 
post-extubation bubble continuous positive airway pressure versus Infant Flow 
Driver continuous positive airway pressure in preterm infants with respiratory 
distress syndrome // J. Pediatr. ‒ 2009. ‒ Vol. 154, № 5. ‒ P. 645–650.

28. Harding R., Hooper S. B. Regulation of lung expansion and lung growth before 
birth // J. Applied Physiology. ‒ 1996. ‒ Vol. 81, № 1. ‒ P. 209–224. https://doi.
org/10.1152/jappl.1996.81.1.209.

29. Jobe A. H. The new bronchopulmonary dysplasia // Cur. Opin. Pediatr. ‒ 2011. ‒ 
Vol. 23, № 2. ‒ P. 167–172. https://doi.org/10.1097/MOP.0b013e3283423e6b.

30. Kamath-Rayne B. D., Rozance P. J., Goldenberg R. L. et al. Antenatal 
corticosteroids beyond 34 weeks gestation: What do we do now? // Am. J. 
Obstet. Gynecol. ‒ 2016. – Vol. 21. – P. S0002–S9378.

31. Kattwinkel J., Perlman J. M., Aziz K. et al. Part 15: neonatal resuscitation: 
2010 American Heart Association Guidelines for Cardiopulmonary 
Resuscitation and Emergency Cardiovascular Care // Circulation. – 
2010. – Vol. 122, № 18 (Suppl    3).  – Р. S909–S919. https://doi.
org/10.1161/CIRCULATIONAHA.110.971119.

32. Kieran E. A., Twomey A. R., Molloy E. J. et al. Randomized trial of prongs or mask 
for nasal continuous positive airway pressure in preterm infants // Pediatrics. – 
2012. – Vol. 130, № 5. – Р. e1170–e1176. https://doi.org/10.1542/peds.2011‒3548.

33. Koh Y. Update in acute respiratory distress syndrome // J. Intens. Care. – 2014. – 
Vol. 2, № 1. – P. 2. https://doi.org/10.1186/2052-0492‒2-2.

34. Kuz’menko G. N., Chemodanov V. V., Nazarov S. B. The clinical significance 
of disorders of regulation of endothelial function in the development of 
respiratory distress syndrome in premature infants // Pediatriya. Zhurnal im  
G. N. Speranskogo. – 2008. – Vol. 87, № 1. – P. 3–9. 

35. Kyser K. L., Morriss F. H., Bell E. F. et al. Improving survival of extremely 
preterm infants born between 22 and 25 weeks of gestation // Obstetrics 
and gynecology. – 2012. – Vol. 119, № 4. – P. 795–800. https://doi.
org/10.1097/AOG.0b013e31824b1a03.

36. Moresco L., Calevo M. G., Baldi F. et al. Epinephrine for transient tachypnea 
of the newborn // The Cochrane database of systematic reviews. – 2016. – № 5. – 
CD011877. https://doi.org/10.1002/14651858.CD011877.pub2.

37. Morley C. J., Davis P. G., Doyle L. W. et al. Nasal CPAP or intubation at birth for 
very preterm infants // The New England journal of medicine. – 2008. – Vol. 358, 
№ 7. – P. 700–708. https://doi.org/10.1056/NEJMoa072788.

38. Morty R. E. Recent advances in the pathogenesis of BPD // Seminars in 
perinatology. – 2018. – Vol. 42, № 7. – P. 404–412. https://doi.org/10.1053/j.
semperi.2018.09.001.

39. Ozsurekci Y., Aykac K. Oxidative stress related diseases in newborns // Oxidative 
medicine and cellular longevity. – 2016. –https://doi.org/10.1155/2016/2768365.

40. Pandit P. B., Courtney S. E., Pyon K. H. et al. Work of breathing during 
constant- and variable-flow nasal continuous positive airway pressure in 
preterm neonates // Pediatrics. – 2001. – Vol. 108, № 3. – P. 682–685. https://doi.
org/10.1542/peds.108.3.682.

41. Parker J. C., Hernandez L. A., Peevy K. J. Mechanisms of ventilator-induced 
lung injury // Crit. Care Med. – 1993. – Vol. 21, № 1. – P. 131–143. https://doi.
org/10.1097/00003246-199301000-00024.

21. Fischer H.S., Bührer C. Avoiding endotracheal ventilation to prevent 
bronchopulmonary dysplasia: a meta-analysis. Pediatrics, 2013, vol. 132, no. 5, 
pp. e1351-e1360. https://doi.org/10.1542/peds.2013‒1880.

22. Fuchs H., Lindner W., Leiprecht A. et al. Predictors of early nasal CPAP failure 
and effects of various intubation criteria on the rate of mechanical ventilation in 
preterm infants of < 29 weeks gestational age. Archives of Disease in Childhood. 
Fetal and Neonatal Edition, 2011, vol. 96, no. 5, pp. F343–F347. https://doi.
org/10.1136/adc.2010.205898.

23. Goldsmith J.P., Karotkin E.H. Assisted ventilation of the neonate. 5th Edition, 
Saunders. 2010, 656 pp.

24. González-López A., Astudillo A., García-Prieto E. et al. Inflammation and 
matrix remodeling during repair of ventilator-induced lung injury. American 
Journal of Physiology, Lung Cell. Molecular Physiol., 2011, vol. 301, no. 4, 
pp. L500–L509. https://doi.org/10.1152/ajplung.00010.2011.

25. Gortner L., Misselwitz B., Milligan D. et al. Rates of bronchopulmonary 
dysplasia in very preterm neonates in Europe: results from the MOSAIC cohort. 
Neonatology, 2011, vol. 99, no. 2, pp. 112–117. https://doi.org/10.1159/000313024.

26. Gregory G.A., Kitterman J.A., Phibbs R.H. et al. Treatment of the idiopathic 
respiratory-distress syndrome with continuous positive airway pressure. 
New Engl. J. Med., 1971, vol. 284, no. 24, pp. 1333–1340. https://doi.
org/10.1056/NEJM197106172842401.

27. Gupta S., Sinha S.K., Tin W. et al. A randomized controlled trial 
of post-extubation bubble continuous positive airway pressure versus Infant 
Flow Driver continuous positive airway pressure in preterm infants with 
respiratory distress syndrome. J. Pediatr., 2009, vol. 154, no. 5, pp. 645-650.

28. Harding R., Hooper S. B. Regulation of lung expansion and lung growth 
before birth. J. Applied Physiology, 1996, vol. 81, no. 1, pp. 209–224. https://doi.
org/10.1152/jappl.1996.81.1.209.

29. Jobe A.H. The new bronchopulmonary dysplasia. Cur. Opin. Pediatr., 2011, 
vol. 23, no. 2, pp. 167–172. https://doi.org/10.1097/MOP.0b013e3283423e6b.

30. Kamath-Rayne B.D., Rozance P.J., Goldenberg R.L. et al. Antenatal 
corticosteroids beyond 34 weeks gestation: What do we do now? Am. J. Obstet. 
Gynecol., 2016, vol. 21, pp. S0002–S9378.

31. Kattwinkel J., Perlman J.M., Aziz K. et al. Part 15: neonatal resuscitation: 2010 
American Heart Association Guidelines for Cardiopulmonary Resuscitation and 
Emergency Cardiovascular Care. Circulation, 2010, vol. 122, no. 18 (suppl. 3), 
pp. S909–S919. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.110.971119.

32. Kieran E.A., Twomey A.R., Molloy E.J. et al. Randomized trial of prongs 
or  mask for nasal continuous positive airway pressure in preterm 
infants. Pediatrics, 2012, vol. 130, no. 5, pp. e1170–e1176. https://doi.
org/10.1542/peds.2011‒3548.

33. Koh Y. Update in acute respiratory distress syndrome. J. Intens. Care, 2014, 
vol. 2, no. 1, pp. 2. https://doi.org/10.1186/2052-0492‒2-2.

34. Kuzmenko G.N., Chemodanov V.V., Nazarov S.B. The clinical significance 
of disorders of regulation of endothelial function in the development of 
respiratory distress syndrome in premature infants. Pediatriya. Zhurnal im  
G. N. Speranskogo, 2008, vol. 87, no. 1, pp. 3-9. 

35. Kyser K.L., Morriss F.H., Bell E.F. et al. Improving survival of extremely 
preterm infants born between 22 and 25 weeks of gestation. Obstetrics 
and Gynecology, 2012, vol. 119, no. 4, pp. 795–800. https://doi.
org/10.1097/AOG.0b013e31824b1a03.

36. Moresco L., Calevo M.G., Baldi F. et al. Epinephrine for transient tachypnea 
of the newborn. The Cochrane Database of Systematic Reviews, 2016, no. 5, 
CD011877. https://doi.org/10.1002/14651858.CD011877.pub2.

37. Morley C.J., Davis P.G., Doyle L.W. et al. Nasal CPAP or intubation at birth 
for very preterm infants. The New England Journal of Medicine, 2008, vol. 358, 
no. 7, pp. 700–708. https://doi.org/10.1056/NEJMoa072788.

38. Morty R.E. Recent advances in the pathogenesis of BPD. Seminars in 
Perinatology, 2018, vol. 42, no. 7, pp. 404–412. https://doi.org/10.1053/j.
semperi.2018.09.001.

39. Ozsurekci Y., Aykac K. Oxidative stress related diseases in newborns. 
Oxidative medicine and cellular longevity .  2016, https://doi.
org/10.1155/2016/2768365.

40. Pandit P.B., Courtney S.E., Pyon K.H. et al. Work of breathing during 
constant- and variable-flow nasal continuous positive airway pressure in 
preterm neonates. Pediatrics, 2001, vol. 108, no. 3, pp. 682–685. https://doi.
org/10.1542/peds.108.3.682.

41. Parker J.C., Hernandez L.A., Peevy K.J. Mechanisms of ventilator-induced lung 
injury. Crit. Care Med., 1993, vol. 21, no. 1, pp. 131–143. https://doi.org/10.1
097/00003246-199301000-00024.



78

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ:

ФГБУ «Уральский научно-исследовательский институт 
охраны материнства и младенчества» МЗ РФ,  
620028, г. Екатеринбург, ул. Репина, д. 1.  
Тел./факс: 8 (343) 371‒87‒68, 8 (343) 371‒10‒57;  
8 (343) 371‒87‒73.  
E-mail: omm@niiomm.ru 

Рюмин Владислав Евгеньевич 
очный аспирант отделения реанимации и интенсивной 
терапии новорожденных.  
E-mail: vladish2018@mail.ru 

Кинжалова Светлана Владимировна 
доктор медицинских наук, доцент, руководитель 
отделения интенсивной терапии и реанимации. 
E-mail: sveking@mail.ru

Чистякова Гузель Нуховна 
доктор медицинских наук, профессор, руководитель 
научного отделения иммунологии, микробиологии. 
Тел.: 8 (343) 371‒42‒60. 
E-mail: 7@niiomm.ru

INFORMATION ABOUT AUTHORS:

Ural Research Institute of Maternity and Childhood 
1, Repina St.,  
Yekaterinburg, 620028.  
Phone/Fax: +7 (343) 371‒87‒68, +7 (343) 371‒10‒57;  
+7 (343) 371‒87‒73.  
Email: omm@niiomm.ru 

Vladislav E. Ryumin 
Full-time Postgraduate Student of Intensive Care Department 
for Newborns.  
Email: vladish2018@mail.ru 

Svetlana V. Kinzhalova 
Doctor of Medical Sciences, Associate Professor, Head of 
Intensive and Critical Care Department. 
Email: sveking@mail.ru

Guzel N. Chistyakova 
Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of Research 
Department of Immunology and Microbiology. 
Phone: +7 (343) 371‒42‒60. 
Email: 7@niiomm.ru

42. Paul S., Rao S., Kohan R. et al. Poractant alfa versus beractant for respiratory 
distress syndrome in preterm infants: a retrospective cohort study // 
J. Paediatr. Child Health. – 2013. – Vol. 49, № 10. ‒ P. 839–844. https://doi.
org/10.1111/jpc.12300.

43. Polin R. A., Carlo W. A. Committee on Fetus and Newborn, & American 
Academy of Pediatrics. Surfactant replacement therapy for preterm and term 
neonates with respiratory distress // Pediatrics. – 2014. – Vol. 133, № 1. – 
P. 156‒163. https://doi.org/10.1542/peds.2013-3443.

44. Ranieri V. M., Rubenfeld G. D., Thompson B. T. et al. // Acute respiratory 
distress syndrome: the Berlin Definition // JAMA. – 2012. – Vol. 307, № 23. – 
P. 2526‒2533. https://doi.org/10.1001/jama.2012.5669.

45. Rocha G., Flôr-de-Lima F., Proença E. et al. Failure of early nasal continuous 
positive airway pressure in preterm infants of 26 to 30 weeks gestation // Journal 
of perinatology: official journal of the California Perinatal Association. – 2013. – 
Vol. 33, № 4. – P. 297–301. https://doi.org/10.1038/jp.2012.110.

46. Sakonidou S., Dhaliwal J. The management of neonatal respiratory distress 
syndrome in preterm infants (European Consensus Guidelines-2013 update // 
Archives of disease in childhood. Education and practice edition. – Vol. 100, 
№ 5. – P. 257–259. https://doi.org/10.1136/archdischild-2014-306642.

47. Sandri F., Plavka R., Ancora G. et al. CURPAP Study Group Prophylactic or early 
selective surfactant combined with nCPAP in very preterm infants // Pediatrics. ‒ 
2010. ‒ Vol. 125, № 6. ‒ P. 1402–1409. https://doi.org/10.1542/peds.2009-2131.

48. Sweet D. G., Carnielli V., Greisen G. et al. European Consensus Guidelines on the 
management of respiratory distress syndrome – 2019 update // Neonatology ‒ 
2019. ‒ Vol. 115, № 4 ‒ P. 432‒450. https://doi.org/10.1159/000499361.

49. Tokioka H., Nagano O., Ohta Y. et al. Pressure support ventilation augments 
spontaneous breathing with improved thoracoabdominal synchrony in 
neonates with congenital heart disease // Anesth. Analg. – 1997. – Vol. 85, 
№ 4 – P. 789–793. https://doi.org/10.1097/00000539-199710000-00013.

50. Trembath A., Hornik C. P., Clark R. et al. Comparative Effectiveness of 3 
Surfactant Preparations in Premature Infants // J. Pediatr. – 2013. ‒ № 163 – 
P. 955–960. https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2013.04.053.

51.  Zhang L., Cao H. Y., Zhao S. et al. Effect of exogenous pulmonary surfactants 
on mortality rate in neonatal respiratory distress syndrome: A network 
meta-analysis of randomized controlled trials // Pulm. Pharmacol. Ther. ‒ 
2015. – № 34. ‒ P. 46–54. https://doi.org/10.1016/j.pupt.2015.08.005.

42. Paul S., Rao S., Kohan R. et al. Poractant alfa versus beractant for respiratory 
distress syndrome in preterm infants: a retrospective cohort study. J. Paediatr. 
Child Health, 2013, vol. 49, no. 10, pp. 839–844. https://doi.org/10.1111/jpc.12300.

43. Polin R.A., Carlo W.A. Committee on Fetus and Newborn, & American 
Academy of Pediatrics. Surfactant replacement therapy for preterm and term 
neonates with respiratory distress. Pediatrics, 2014, vol. 133, no. 1, pp. 156‒163. 
https://doi.org/10.1542/peds.2013-3443.

44. Ranieri V.M., Rubenfeld G.D., Thompson B.T. et al.. Acute respiratory distress 
syndrome: the Berlin Definition. JAMA, 2012, vol. 307, no. 23, pp. 2526‒2533. 
https://doi.org/10.1001/jama.2012.5669.

45. Rocha G., Flôr-de-Lima F., Proença E. et al. Failure of early nasal continuous 
positive airway pressure in preterm infants of 26 to 30 weeks gestation. Journal 
of Perinatology: Official Journal of the California Perinatal Association, 2013, 
vol. 33, no. 4, pp. 297–301. https://doi.org/10.1038/jp.2012.110.

46. Sakonidou S., Dhaliwal J. The management of neonatal respiratory distress 
syndrome in preterm infants (European Consensus Guidelines-2013 update. 
Archives of Disease in Childhood. Education and Practice Edition, vol. 100, no. 5, 
pp. 257–259. https://doi.org/10.1136/archdischild-2014-306642.

47. Sandri F., Plavka R., Ancora G. et al. CURPAP Study Group Prophylactic or early 
selective surfactant combined with nCPAP in very preterm infants. Pediatrics, 
2010, vol. 125, no. 6, pp. 1402–1409. https://doi.org/10.1542/peds.2009-2131.

48. Sweet D.G., Carnielli V., Greisen G. et al. European Consensus Guidelines on 
the management of respiratory distress syndrome – 2019 update. Neonatology, 
2019, vol. 115, no. 4, pp. 432‒450. https://doi.org/10.1159/000499361.

49. Tokioka H., Nagano O., Ohta Y. et al. Pressure support ventilation augments 
spontaneous breathing with improved thoracoabdominal synchrony in 
neonates with congenital heart disease. Anesth. Analg., 1997, vol. 85, no. 4, 
pp. 789–793. https://doi.org/10.1097/00000539-199710000-00013.

50. Trembath A., Hornik C.P., Clark R. et al. Comparative Effectiveness of 3 
Surfactant Preparations in Premature Infants. J. Pediatr., 2013, no. 163, 
pp. 955–960. https://doi.org/10.1016/j.jpeds.2013.04.053.

51.  Zhang L., Cao H.Y., Zhao S. et al. Effect of exogenous pulmonary surfactants 
on mortality rate in neonatal respiratory distress syndrome: A network 
meta-analysis of randomized controlled trials. Pulm. Pharmacol. Ther., 2015, 
no. 34, pp. 46-54. https://doi.org/10.1016/j.pupt.2015.08.005.



79

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 17, No. 5, 2020

Ремизова Ирина Ивановна 
кандидат биологических наук, старший научный 
сотрудник научного отделения иммунологии, 
микробиологии, патоморфологии и цитодиагностики. 
Тел.: 8 (343) 371‒28‒30. 
E-mail: RemizovaII@yandex.ru

Шакирова Ксения Павловна 
врач – анестезиолог-реаниматолог отделения реанимации 
и интенсивной терапии новорожденных,  
заочный аспирант. 
Тел.: 8 (343) 371‒63‒50. 
E-mail: ksushamova@gmail.com

Irina I. Remizova 
Candidate of Biological Sciences, Senior Researcher 
of  Research Department of Immunology, Microbiology, 
Pathomorphology and Cytodiagnostics. 
Phone: +7 (343) 371‒28‒30. 
Email: RemizovaII@yandex.ru

Ksenia P. Shakirova 
Anesthesiologist and Emergency Physician of Newborns 
Anesthesiology and Intensive Care Department,  
Postgraduate Student.  
Phone: +7 (343) 371‒63‒50. 
Email: ksushamova@gmail.com



80

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

http://doi.org/10.21292/2078-5658-2020-17-5-80-86

Значение нейрогуморальной регуляции в исходе синдрома 
полиорганной недостаточности при сепсисе 
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Цель: представить информацию о возможных механизмах возникновения такого явления, как сепсис-ассоциированная энцефалопатия, 
и ее возможной роли в исходе сепсиса�
Система нейрогуморальной регуляции – важнейшая функциональная система, осуществляющая интеграцию множества функций пе-
ременных величин с целью достижения конечного полезного для организма результата� Центральная нервная система (ЦНС) является 
коммутатором и управляющим механизмом, ответственным за функционирование этой системы� Увеличивающееся количество работ, 
указывающих на связь между развитием сепсиса и возникновением качественных и количественных изменений в ЦНС, позволяет пред-
положить, что именно степень повреждения механизмов нейрогуморальной регуляции в самом начале заболевания может в существенной 
мере определять тяжесть течения и прогноз исхода синдрома полиорганной недостаточности при сепсисе� 
Ключевые слова: сепсис-ассоциированная энцефалопатия, нейрогуморальная регуляция, синдром полиорганной недостаточности
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The value of neurohumoral regulation in the outcome of multiple organ failure syndrome 
in sepsis 
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The objective: to present information about potential mechanisms of development of sepsis-associated encephalopathy, and its potential role in 
sepsis outcome�
Neurohumoral regulation is the most important system that integrates many functions of variable values to achieve the final result that is beneficial 
for the host� The central nervous system (CNS) is the switch and control mechanism responsible for the functioning of this system� The increasing 
number of studies indicating the relationship between the development of sepsis and occurrence of qualitative and quantitative changes in the 
central nervous system suggests that it is the degree of damage to neurohumoral regulation mechanisms at the very beginning of the disease can 
significantly determine the severity of the course and prognosis of the outcome of multiple organ failure syndrome in sepsis� 
Key words: sepsis-associated encephalopathy, neurohumoral regulation, multiple organ failure syndrome
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Несмотря на существенные успехи в понимании 
сепсиса и разработку рекомендаций по его лечению, 
даже в специализированных реанимационных цен-
трах по всему миру он остается одной из ведущих 
причин летальности у больных в критическом со-
стоянии, нередко сопровождаясь развитием синдро-
ма полиорганной недостаточности (СПОН)�

Когда речь заходит об исходе СПОН у пациентов 
в критическом состоянии, многие авторы соглаша-
ются с тем, что дисфункция по двум органам или 
системам ассоциирована с летальностью 45–55%, 
трем органам – более 80%, если же имеется дис-
функция по четырем органам в течение более че-
тырех дней, летальность приближается к 100% [6]� 
Из сказанного становится понятно, что раннее про-
гнозирование исхода СПОН трудно переоценить, 
так как оно может позволить начать своевременное 
лечение и увеличить выживаемость при сепсисе�

Ключевым вопросом в теоретическом и при-
кладном планах остается определение критериев, 
свидетельствующих о невозможности восстанов-
ления функций, обеспечивающих существование 
организма как целого, после шокогенного воздей-
ствия при отсутствии повреждений, несовмести-
мых с жизнью�

С� П� Боткин в своих лекциях обозначал слож-
ность прогнозирования: «Знание врача, его опыт-
ность и искусство обуславливают большую или 
меньшую верность предсказания� Если сама ди-
агностика представляет более или менее вероят-
ную гипотезу, то предсказание, вытекающее из 
этой гипотезы, будет иметь еще меньшую степень 
вероятности, чем первая основная гипотеза, тем 
более что при разрешении этой медицинской за-
дачи вводится еще целый ряд новых неизвестных 
нам условий» [2]�
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Актуальность проблемы
Попытки исследователей создать универсаль-

ную систему оценки тяжести и прогноза летально-
го исхода привели к появлению многочисленных 
шкал [3]� Первые шкалы оценки тяжести состоя-
ния и риска летального исхода появились в нача-
ле 80-х годов прошлого столетия� По мере совер-
шенствования методов обследования пациентов 
реанимационных отделений шкалы пополнялись 
новыми критериями, повышая, таким образом, 
точность результата прогнозирования� Многие из 
существующих шкал применимы и к пациентам с 
сепсисом� Большое количество прогностических 
систем, с одной стороны, отражает сложность пато-
логии, с другой – сложность трактовки симптомов 
и их прогностическую ценность� Однако, несмо-
тря на такое разнообразие прогностических шкал, 
в последнее время появляются новые, что может 
свидетельствовать о недостаточной эффективности 
предыдущих шкал� Кроме того, нервная система 
в этих алгоритмах оценки и прогноза рассматри-
вается лишь с позиций «грубых» количественных 
изменений (шкала ком Глазго ‒ ШКГ), в то время 
как при сепсисе количественным нарушениям пред-
шествуют качественные [11]�

Центральная нервная система (ЦНС) сформиро-
валась в процессе эволюции как главный и высоко-
надежный регулятор процессов жизнедеятельности 
и поведения организма� Ее роль при шоке, как и при 
других видах патологии, заключается в организации 
и оптимизации адаптивных реакций организма в 
соответствии с алгоритмами фило- и онтогенети-
ческих программ, закрепленных в памяти нервных 
клеток� Стоит отметить, что в истории учения о 
шоке ни один вопрос не стоял так остро и ни по 
одному из них не имелось столько противоречи-
вых взглядов, как по вопросу о роли и механизмах 
нарушений нервной системы в патогенезе шока [4]�

Диагностика нарушений когнитивных функций
Необходимо заметить, что диагностика наруше-

ний функции ЦНС весьма несовершенна и требует 
модернизации подходов� Так, наиболее часто ис-
пользуемой шкалой для оценки функционального 
состояния ЦНС в отделениях реанимации и ин-
тенсивной терапии (ОРИТ) по-прежнему остается 
ШКГ, которая отражает количественную, нежели 
качественную сторону сознания� Другие многочис-
ленные шкалы, такие как the Confusion Assesment 
Method for the Intensive Care Medicine (CAM-ICU), 
Intensive Care Delirium Screening Checklist (ICDSC), 
FOUR (Full Outline of UnResponsiveness), по раз-
ным причинам не нашли широкого применения в 
клинической практике� Наряду с ними, для поиска 
морфологических изменений головного мозга мо-
гут быть использованы методы нейровизуализации 
(компьютерная томография, магнитно-резонансная 
томография, реже – позитронно-эмиссионная томо-
графия, транскраниальная допплерография и др�), 
мониторинг в крови перспективных специфических 
маркеров нейровоспаления, например нейрофила-

ментов [14], а также электроэнцефалография, по-
зволяющая получить дополнительную информа-
цию о ментальном статусе пациента�

Между тем, согласно данным зарубежных ис-
следований, ЦНС имеет немаловажное значение в 
процессах управления иммунитетом и регуляции 
активности системной воспалительной реакции 
(СВР) (Systemic Inflammatory Response syndrome – 
SIRS) и, таким образом, она может существенно 
влиять на исход заболевания [5]� Повреждение 
структур ЦНС в результате SIRS ведет к наруше-
нию ряда функций, в том числе сознания, но эти 
нарушения в большинстве своем негрубые, и их 
диагностика может быть затруднена в связи с на-
хождением пациента в состоянии медикаментозной 
седации в ОРИТ� Одновременно с сознанием нару-
шаются и другие функции ЦНС: теряется контроль 
в вегетативной нервной системе (ВНС), нарушается 
баланс симпатической/парасимпатической актив-
ности, что ведет к гуморальным сдвигам, усугубляя 
тяжесть течения сепсиса�

За последние десятилетия в отечественной и за-
рубежной литературе появились многочисленные 
данные, подтверждающие тот факт, что ЦНС играет 
важную роль в модуляции иммунного ответа, его 
выраженности и влиянии на тяжесть состояния 
пациента и что именно церебральная дисфункция 
является определяющим фактором в развитии и 
прогрессировании СПОН�

Определение сепсис-ассоциированной энцефа-
лопатии

Одними из проявлений повреждения ЦНС при 
сепсисе являются качественные изменения созна-
ния, которые в англоязычной литературе объедине-
ны термином «сепсис-ассоциированная энцефало-
патия» (САЭ)� Она представляет собой дисфункцию 
головного мозга, которая развивается вторично по 
отношению к СВР, вызванной инфекцией в организ-
ме, при отсутствии прямого инфицирования ЦНС, 
и в зависимости от выраженности иммунного ответа 
может иметь разнообразные клинические проявле-
ния: от легкого бреда до глубокой комы [17, 18, 30]� 

Эпидемиология сепсис-ассоциированной энце-
фалопатии

Согласно данным различных научных исследо-
ваний, частота встречаемости САЭ может суще-
ственно варьировать в зависимости от используе-
мых авторами критериев ее диагностики: например, 
G� B� Young et al� определяли САЭ как отклонения в 
результатах по крайней мере в двух тестах на внима-
ние, память и ориентацию� Исходя из этого, они об-
наружили септическую энцефалопатию у 71% своих 
пациентов с сепсисом [36]� В более поздней работе 
L� A� Eidelman для выявления и оценки тяжести эн-
цефалопатии использовались три балльных систе-
мы, одной из которых была ШКГ: частота развития 
септической энцефалопатии в этом исследовании 
составляла от 50 до 62% в зависимости от выбранно-
го метода� В этом же исследовании впервые обнару-
жена корреляция между ухудшением оценки паци-
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ента по ШКГ и уровнем смертности, который среди 
больных энцефалопатией составил от 33 до 39% [15]� 
По результатам более современных исследований, 
наличие в клинической картине сепсиса симпто-
мов САЭ связано с летальностью до 60% среди всех 
случаев в сравнении с пациентами, у которых дан-
ных симптомов не наблюдали [12, 13, 29]� Из этого 
можно заключить, что САЭ развивается не у всех 
больных с сепсисом, но, безусловно, ассоциирована 
с худшим исходом� Описанные расхождения в ча-
стоте встречаемости САЭ диктуют необходимость 
поиска более четкой и лаконичной системы, обла-
дающей достаточно высокой чувствительностью 
и специфичностью, позволяющей в дальнейшем 
определенно и без вариаций обосновывать диагноз 
САЭ, снизив тем самым количество ложноположи-
тельных и ложноотрицательных результатов�

Симптомы сепсис-ассоциированной энцефало-
патии

Клиническая картина САЭ складывается из ран-
них симптомов, которые появляются задолго до ма-
нифестации СПОН [17], к ним относятся слабость, 
растерянность, отсутствие аппетита, недомогание, 
снижение концентрации внимания – классические 
проявления общего адаптационного синдрома, ха-
рактерные для любой инфекции, и наиболее типич-
ных – изменение личности и депрессия, ослабление 
когнитивной функции, нарушение сознания, кото-
рые при неблагоприятном развитии событий могут 
перейти в более тяжелые состояния – делирий и 
кому [21]� Как видно из вышесказанного, клиниче-
ская картина достаточно неспецифична и должна 
быть дифференцирована от других причин энцефа-
лопатии у больных с сепсисом, таких как менингит, 
абсцесс мозга, печеночная дисфункция, электро-
литные, эндокринные нарушения и алкогольная 
энцефалопатия [19]� В связи с ростом количества 
выживших после сепсиса в клинической карти-
не САЭ следует также отметить ее долгосрочные 
последствия: у половины пациентов сохраняется 
когнитивная дисфункция, проявляющаяся сниже-
нием памяти, внимания, ухудшением беглости речи 
и исполнительных функций [8, 12]�

Патогенез сепсис-ассоциированной энцефало-
патии

До настоящего времени остается недостаточно 
выясненным механизм развития САЭ� Однако боль-
шинство исследователей считают, что вследствие 
гиперактивации клеток иммунной системы, в осо-
бенности нейтрофилов и моноцитов [8], рекрути-
руемых в очаг воспаления, в организме повышается 
системный уровень цитокинов, которые влияют на 
индуцибельную NO-синтазу и NADPH-оксида-
зу, что приводит к повреждению и увеличению 
проницаемости гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ) [21], с последующим проникновением через 
него цитокинов, нарушением водно-электролитного 
баланса и развитием асептического нейровоспале-
ния [37]� В ходе немногочисленных исследований 
в клинических условиях получены доказательства 

того, что выраженное системное воспаление с пре-
обладанием провоспалительных медиаторов вызы-
вает САЭ [38]� Это может быть частично следствием 
пониженного уровня противовоспалительных ме-
диаторов, а не исключительно избытком провос-
палительных [34]�

Влияние ацетилхолина на цитокиновый баланс
В одном из исследований, посвященных САЭ, 

авторы заметили сходство между ее проявления-
ми и эффектами, наблюдаемыми при применении 
антихолинергических средств, и предположили 
существование связи между дисфункцией ЦНС и 
взаимодействием ацетилхолина с провоспалитель-
ными цитокинами [37]� В частности, известно, что 
интерлейкин-1 (ИЛ-1) ингибирует высвобождение 
ацетилхолина в гиппокампе [38], а также синтез аце-
тилхолина в пробирке в культуре клеток гипофи-
за [10]� Еще одно исследование показало, что ИЛ-1 
увеличивает активность ацетилхолинэстеразы в 
коре головного мозга и глии у крыс в естествен-
ных условиях [23]� Рассуждая подобным образом, 
есть все основания предполагать, что ключевым мо-
ментом в развитии САЭ является проникновение 
провоспалительных медиаторов в головной мозг и 
их взаимодействие с ацетилхолином, который при-
нимает участие в нейрональной передаче сигнала�

Растущее количество доказательств показывает, 
что нервные сигналы играют важную роль в моду-
ляции иммунного ответа� Примером тому может 
стать исследование L� R� Watkins et al�, когда в экс-
перименте одной группе мышей в брюшную полость 
вводили ИЛ-1 и наблюдали развитие лихорадки, а 
в другой группе, у мышей с перерезанным блужда-
ющим нервом, развития лихорадочной реакции 
не наблюдали, из чего авторы сделали вывод, что 
блуждающий нерв имеет значение в передаче сиг-
нала из брюшной полости к мозгу и в инициации 
лихорадки посредством воздействия афферентной 
импульсации на гипоталамус [22, 33]� Подобным 
образом ЦНС информирована о присутствии ин-
фекта двумя путями: нервным – через активацию 
афферентной дуги воспалительного рефлекса 
блуждающего нерва, гуморальным – через прямое 
попадание в головной мозг провоспалительных ци-
токинов сквозь поврежденный ГЭБ [26]�

Эфферентная дуга состоит в активации холин- 
ергического противовоспалительного рефлекса, 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси, 
симпатической активации и местного выпуска 
физиологических нейромодуляторов [37, 38]� По-
средством холинергического противовоспалитель-
ного рефлекса снижается активность СВР путем 
стимуляции блуждающего нерва, инициирующего 
высвобождение ацетилхолина, который, в свою оче-
редь, взаимодействует с периферическими α7-ни-
котиновыми рецепторами, уменьшая производ-
ство провоспалительных цитокинов [26]� Прямая 
электрическая стимуляция холинергического про-
тивовоспалительного пути электродами, которые 
генерируют потенциал действия в блуждающий 
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нерв, значительно ингибирует продукцию цито-
кинов иммунными клетками в селезенке, печени, 
желудочно-кишечном тракте, сердце и других тка-
нях, которые иннервируются блуждающим нервом 
[28]� Стимуляция блуждающего нерва значительно 
подавляет продуцирование фактора некроза опу-
холи (TNF-α), ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, но не изменяет 
производство противовоспалительных цитокинов 
ИЛ-10 и трансформирующего фактора роста-бета 
(TGF-β) [31]�

Из сказанного становится понятно, что физиоло-
гический смысл холинергического противовоспали-
тельного пути сводится к ограничению активности 
воспалительной реакции и защите организма от 
развития полисистемной дисфункции при сепсисе�

Изменения в ЦНС, вызванные взаимодействием 
провоспалительных медиаторов с ацетилхолином, 
не могут не отразиться на вегетативной регуляции 
иммунного ответа� Результатом асептического вос-
паления в ЦНС является активация «воспалитель-
ной рефлекторной дуги», суть которой состоит в 
усилении выработки провоспалительных медиато-
ров на периферии, посредством снижения активно-
сти блуждающего нерва [25]� То есть наблюдается 
развитие порочного круга воспаления [27]: в ре-
зультате нейроинфламмации, вызванной сепсисом, 
происходит смещение баланса ВНС в сторону пре-
обладания симпатической активности и угнетения 
парасимпатической, что запускает каскад причин-
но-следственных отношений, реализуя чрезмерное 
неконтролируемое воспаление в результате дисба-
ланса про- и противовоспалительных медиаторов, 
что в итоге приведет к развитию и дальнейшему 
прогрессированию СМОД�

Принимая во внимание все вышесказанное о 
снижении выработки ацетилхолина вследствие 
действия ИЛ-1 и его участии в формировании 
противовоспалительной рефлекторной дуги, мож-
но также предположить, что препараты, увели-
чивающие его количество в организме, способны 
снизить выраженность СВР и тяжесть течения 
сепсиса со всеми его проявлениями, в том числе и 
САЭ� Таким препаратом, к примеру, можно назвать 
ривастигмин  – классический ингибитор ацетил-
холинэстеразы: в двойном слепом плацебо-кон-
тролируемом рандомизированном исследовании 
M� M� Van Eijk (2010) et al� было изучено его влия-
ние на продолжительность сепсис-ассоциированно-
го делирия у тяжелобольных пациентов� Результаты 
данного исследования оказались весьма неожидан-
ными: и длительность делирия, и летальность были 
существенно выше в группе ривастигмина, чем в 
группе плацебо [32]�

Подобные результаты можно объяснить множе-
ством причин, но наиболее достоверным основани-
ем повышения летальности, на наш взгляд, явля-
ется следующая за SIRS стадия компенсаторного 
противовоспалительного синдрома (Compensatory 
Anti-inflammatory Response syndrome – CARS), суть 
которой заключается в ограничении избыточных 

проявлений SIRS� В ответ на гиперпродукцию 
провоспалительных цитокинов в организме запу-
скаются механизмы feed-back регуляции, которые 
увеличивают выработку противовоспалительных 
медиаторов, что может привести к иммунодефициту 
и гибели пациента от бактериально-токсического 
шока [7]�

В конечном счете клинические проявления и ис-
ход сепсиса зависят от баланса между про- и про-
тивовоспалительными цитокинами: преобладание 
провоспалительного компонента ведет к прогрес-
сированию органных дисфункций, противовоспа-
лительного – к иммуносупрессии, генерализации 
инфекции и смерти [20]�

Гипоксия мозговой ткани
Однако следует отметить, что САЭ, как и все про-

цессы в организме, имеет многофакторную природу 
и не ограничивается лишь дисбалансом цитокинов� 
Существенную роль в ее патогенезе также играют 
гипоксически-ишемические повреждения мозга, 
вызванные мозаичным распределением вазокон-
стрикторных и вазодилатирующих веществ в ми-
кроциркуляторном русле организма из-за нерав-
номерного распространения экспрессирующих их 
клеток иммунной системы, которые также могут 
повреждать эндотелий сосудов, что влияет на рео-
логические свойства крови, вследствие выделения 
эндотелиальных факторов свертывания, в совокуп-
ности еще больше усиливая ишемию мозговой тка-
ни [6]� На ранних стадиях САЭ также отмечаются 
снижение церебрального перфузионного давления 
и увеличение цереброваскулярного сопротивления, 
которые, согласно данным исследований, вызваны 
проникновением через поврежденный ГЭБ эндоген-
ных катехоламинов, ингибирующих индуцибель-
ную NO-синтазу, что приводит к перманентной 
вазоконстрикции [24], гипоперфузии и гипоксии 
мозговой ткани, к которой также относятся череп-
но-мозговые нервы, в том числе и блуждающий нерв, 
отвечающий за развитие противовоспалительной 
рефлектороной дуги и модулирующий системный 
иммунный ответ, от которого напрямую зависит 
исход сепсиса�

Патология нейротрансмиссии
Другим важным фактором патогенеза САЭ 

можно обозначить нарушения нейротрансмиссии 
в головном мозге� Описанные ранее холинергиче-
ские влияния являются, бесспорно, наиболее зна-
чимыми, но далеко не единственными в развитии 
асептического нейровоспаления� К дополнитель-
ным причинам делирия следует отнести нарушения 
в β-адренергической, ГАМК-ергической системах, 
патологии центральной регуляции мускариновых 
холинергических рецепторов, кортикотропин-ри-
лизинг фактора, адренокортикотропного гормона, 
синтеза вазопрессина, моноаминергической, глу-
таматергической и нейротрофической систем [1]�

Бактериальный фактор
До настоящего времени не исключена роль бак-

териального фактора в развитии САЭ: так как, по 
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разным данным, она может манифестировать за 
36–48 ч до манифестации симптомов SIRS [17], это 
дает основание предположить, что в ее реализации 
принимают участие не только провоспалительные 
цитокины, ведь их уровень на момент начала когни-
тивных нарушений недостаточно велик� Пусковым 
звеном могут быть токсичные низкомолекулярные 
продукты метаболизма бактерий из первичного очага 
воспаления, размер которых позволяет им проникать 
через неповрежденный ГЭБ, особенно в области цир-
кумвентрикулярных органов, где ГЭБ прерывистый 
или вообще отсутствует [13]� Такими продуктами 
могут быть ароматические микробные метаболи-
ты – продукты бактериальной биотрансформации 
ароматических аминокислот: фенилаланина, тиро-
зина, триптофана [1]� Многие исследователи также 
считают, что в развитии САЭ принимает участие по-
павший в ликвор компонент бактериальной стенки 
липополисахарид� Несмотря на отсутствие первич-
ного инфицирования ЦНС, он запускает воспали-
тельные процессы в микроглии, что приводит к ее 
активации, пролиферации и гиперпродукции ею 
провоспалительных цитокинов, изменению сосуди-
стой проницаемости, привлечению клеток иммунной 
системы, выделению ими активных форм кислорода 
и дальнейших повреждений в головном мозге, при-
водящих к делирию и угнетению парасимпатической 
нервной системы, что, в свою очередь, способствует 
прогрессированию воспалительных процессов на 
периферии и развитию СМОД�

Активация каспаз
Долгосрочные последствия САЭ, о которых было 

сказано ранее, как правило, вызваны органически-
ми изменениями в структуре головного мозга: в 
исследовании Q� Fu (2019) et al� получены данные, 
что нейроинфламмация в головном мозге мышей 
при попадании в их организм  липополисахарида  
происходит по NLRP3/Caspase-1-зависимому пути, 
который приводит к пироптозу – воспалительной 
форме запрограммированной гибели клеток – с по-
следующим выделением из погибших клеток ИЛ-1β, 
который только усиливает гибель нейронов и при-
водит к серьезному когнитивному дефициту у вы-
живших� Согласно данным последних исследований, 
ингибиторы каспаз и белка NLRP3 показывают не-
плохие результаты нейропротективного действия на 
мышиных моделях сепсиса – это может стать новой 
вехой в лечении когнитивного дефицита у септиче-

ских больных [16, 35]� Весьма любопытно, что инга-
ляционный анестетик севофлуран также способен 
оказывать положительное влияние на головной мозг 
при сепсисе, похожим образом ингибируя апопто-
тические каскады в нейронах и способствуя в даль-
нейшем сохранению памяти у септических крыс [9]�

Митохондриальная дисфункция и окислитель-
ный стресс

Апоптоз нервных клеток также может быть 
следствием аноксии, вызванной характерной для 
сепсиса гипотензией в целом и снижением перфу-
зионного давления в мозговых сосудах в частности, 
а также набуханием мембран эритроцитов – прояв-
лением повреждающего действия активных форм 
кислорода на клетки организма, что в совокупности 
приводит к гипоксии, снижению окислительного 
фосфорилирования и митохондриальной дисфунк-
ции нейронов� Митохондрии, в свою очередь, явля-
ются не только производителями внутриклеточной 
энергии, но и мишенью окислительного стресса, что 
делает их важным источником активных форм кис-
лорода, избыточное выделение которых приводит к 
запуску апоптотических каскадов в клетках голов-
ного мозга [24]�

Таким образом, все перечисленные процессы, ха-
рактерные для САЭ, тесно взаимосвязаны между 
собой, они происходят в головном мозге параллель-
но, оказывая влияние друг на друга и потенцируя 
дальнейшее повреждение, приводящие в итоге к 
развитию и прогрессированию полиорганной недо-
статочности� Исходя из этого, ЦНС, по-видимому, 
является одной из первых структур, повреждение 
которой может определять течение и исход СПОН� 
Основным проявлением данного повреждения яв-
ляются качественные и количественные нарушения 
сознания, для оценки которых пока не разработано 
оптимальной методики� Вероятно, степень нару-
шения сознания может коррелировать с исходом 
СПОН, и данную корреляцию можно положить в 
основу новой прогностической системы�

Заключение

Представленные данные подтверждают настоя-
тельную необходимость проведения дальнейших 
исследований в этом направлении с целью установ-
ления наиболее ранних предикторов исхода СПОН 
при сепсисе�
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Цель: оценить возможность использования персональной телемедицинской системы (ПТС) «Оберег» для обеспечения мониторинга 
и  постоянного врачебного контроля состояния жизненно важных систем организма пациентов в стационаре, в процессе транспортировки 
и во внегоспитальных условиях�
Материал и методы. Проведены испытания системы «Оберег» в ведущих российских клиниках путем одновременного измерения параметров 
жизнедеятельности другими штатными мониторами пациента� Критерии сравнительной оценки: функциональные возможности; точность 
измерения в сравнении со стационарными системами; надежность работы; влияние на работу ПТС другого оборудования отделения реа-
нимации и интенсивной терапии и возможные помехи с его стороны; удобство работы персонала и использования пациентами; проверка 
возможностей связи на основании натурных экспериментов� Оценивались также дополнительные возможности системы� Проведен расчет 
потребности в ней медицинских организаций Минздрава России�
Результаты. Подтверждена работоспособность устройства в клинических условиях для пациентов различного профиля, включая самых 
тяжелых; установлено, что функциональные возможности системы и точность измерения параметров соответствуют необходимым требо-
ваниям� Подсчитано, что общая потребность в подобных системах в России может составить до 4 250 000 шт�
Заключение. Устройство может применяться для индивидуального и группового мониторинга в отделениях реанимации и интенсивной 
терапии, в обычных отделениях стационаров после перевода из реанимации, при реабилитационных мероприятиях для дистанционного 
мониторинга на дому, при перемещениях пациентов, для контроля их состояния в чрезвычайных условиях�
Ключевые слова: телемедицина, дистанционный мониторинг, носимый монитор пациента
Для цитирования: Еременко А� А�, Ростунова Н� В�, Будагян С� А�, Курносов А� В� Персональная телемедицинская система «Обе-
рег» для дистанционного мониторинга пациентов  // Вестник анестезиологии и реаниматологии�  – 2020�  – Т�  17, №  5�  – С�  87-94� 
DOI: 10�21292/2078-5658-2020-17-5-87-94

The personalized telemedical system of Obereg for remote patient's monitoring
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The objective: to assess the potential use of the personalized telemedical system (PTS) of Obereg to ensure monitoring and constant medical control 
over the state of vital systems of the patient's body in the hospital, during transportation, and in out-of-hospital conditions�
Subjects and methods. The Obereg system was tested in leading Russian clinics through simultaneous measurement of vital activity parameters 
with other standard patient monitoring systems� Comparative evaluation criteria were the following: functionality, measurement accuracy in 
comparison with stationary systems, reliability of operation, the impact on the operation of PTS of other equipment in the intensive care unit 
and possible interference, user friendliness for personnel and patients, and verification of communication capabilities based on field experiments� 
Additional parameters of the system were also evaluated� The need for it by medical units of the Ministry of Health of Russia was estimated�
Results. The operability of the system has been confirmed in clinical conditions for patients of various profiles, including the most severe cases; 
it was found that the functionality of the system and accuracy of measurement met relevant requirements� It was estimated that the total demand 
for such systems in Russia might amount to 4,250,000 units�
Conclusion. The device can be used for individual and group monitoring in intensive care units, in in-patient settings after transfer from intensive 
care, during rehabilitation for remote monitoring at home, and during patients' transportation to monitor their condition in case of emergency�
Key words: telemedicine, remote monitoring, mobile patient's monitoring device
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Вопросы организации анестезиолого-
реаниматологической помощи/ 

The issues of anesthesiology and intensive care organization

Одно из наиболее актуальных направлений тех-
нологического развития в здравоохранении ‒ си-
стемы телемедицины, позволяющие оперативно 
следить за состоянием пациентов на расстоянии и 

при необходимости обеспечивать своевременную 
медицинскую помощь�

Характерной особенностью нашей страны яв-
ляется огромная территория в сочетании с низкой 
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плотностью населения на большей ее части и край-
ней неравномерностью обеспеченности амбулатор-
но-поликлиническими и лечебно-профилактиче-
скими учреждениями� В результате значительное 
число граждан, входящих в различные группы ри-
ска по здоровью, лишены постоянного врачебно-
го контроля состояния жизненно важных систем 
организма и подвергаются опасности внезапного 
наступления критических состояний� 

В последние годы в разных странах предпри-
нимаются многочисленные попытки разработки 
индивидуальной носимой аппаратуры для непре-
рывного контроля состояния здоровья пациентов� 
Однако создаваемые образцы являются в основном 
достаточно примитивными устройствами и никак 
не вписываются в существующую систему здраво-
охранения�

В России необходимость развития персональных 
телемедицинских технологий поддерживается на 
государственном уровне [5]� Большое значение 
этой проблеме придается в Докладе о результатах 
второго глобального обследования в области элек-
тронного здравоохранения Всемирной организации 
здравоохранения «Телемедицина� Возможности и 
развитие в государствах-членах» [3]� 

Ярким подтверждением актуальности развития 
технологий дистанционного наблюдения за состо-
янием пациентов явилась пандемия COVID-19 [1]�

Цель работы: оценить возможность использо-
вания персональной телемедицинской системы 
(ПТС) «Оберег» для обеспечения мониторинга и 
постоянного врачебного контроля состояния жиз-
ненно важных систем организма пациентов в ста-
ционаре, в процессе транспортировки и во внего-
спитальных условиях�

Материал и методы

ПТС «Оберег» представляет собой компактный 
автономный, носимый на теле монитор пациента 
размером 150 × 100 × 45 мм и весом 0,5 кг с функ-
цией постоянной трансляции по беспроводным 
каналам связи измеряемых параметров жизнедея-
тельности организма в компьютерную сеть, откуда 
их могут принять на свои компьютеры, планшеты 
или смартфоны уполномоченные медицинские 
работники для удаленного контроля состояния 
пациента и принятия при необходимости мер по 
его спасению� 

Прибор измеряет и рассчитывает следующие 
физиологические параметры: частоту сердечных 
сокращений (ЧСС); смещение ST-сегмента; часто-
ту дыхания (ЧД); частоту пульса; сатурацию (на-
сыщение) кислородом гемоглобина перифериче-
ской артериальной крови (SpO2); температуру тела 
в одной или двух точках (T1, T2); систолическое, 
диастолическое и среднее артериальное давление�

Базовый приборный блок снабжен датчиком ре-
гистрации ускорения, позволяющим определять со-
бытия падения и сигнализировать о потенциально 

травмоопасном резком изменении положения тела 
пациента�

Обсуждения ПТС «Оберег» проведены в 
ЦКБ  РАН, НМИЦ кардиологии Минздра-
ва России, НМИЦ сердечно-сосудистой хи-
рургии им�  А� М� Бакулева Минздрава России, 
ФМБЦ им� А� И� Бурназяна ФМБА России, Ака-
демии гражданской защиты МЧС России, головном 
офисе компании «Швабе»� 

Длительные исследования проводились на базе 
отделения реанимации и интенсивной терапии 
(ОРИТ) ГВКГ им� Н� Н� Бурденко МО РФ (2 па-
циента после операций на желудочно-кишечном 
тракте и 2 – после замены суставов нижних конеч-
ностей) и ОРИТ РНЦХ им� Б� В� Петровского (3 па-
циента отделения кардиохирургии после различных 
операций на сердце и торакоабдоминальной аор-
те), где дополнительно исследовалось применение 
ПТС «Оберег» при переводе пациентов из ОРИТ в 
хирургическое отделение� 

Критериями сравнительной оценки работы 
ПТС «Оберег» со стандартными стационарными 
мониторными комплексами ведущих мировых 
фирм было сопоставление по следующим параме-
трам: 

- функциональные возможности;
- точность измерения в сравнении со стационар-

ными системами;
- надежность работы;
- влияние на работу ПТС другого оборудования 

ОРИТ и возможные помехи с его стороны;
- удобство работы персонала и использования 

пациентами; 
- проверка возможностей связи на основании на-

турных экспериментов;
- проверка дополнительных возможностей, пре-

доставляемых ПТС «Оберег»�
Испытания проводились путем одновременного 

измерения параметров жизнедеятельности пациен-
та штатными мониторами пациента и ПТС «Обе-
рег»�

Кроме того, проведен расчет возможной по-
требности в ПТС «Оберег»� Для этого на основа-
нии длительных наблюдений за пациентами, за-
канчивающими лечение в различных отделениях 
ФМБЦ им� А� И� Бурназяна, составлены экспертные 
заключения о целесообразности дальнейшего мо-
ниторинга их состояния после выписки� Получен-
ные данные экстраполировались на общее количе-
ство больных, пролеченных в системе стационаров 
Минздрава России� 

Общий вид базового модуля ПТС «Оберег» с 
принадлежностями представлен на рис� 1� В зави-
симости от состояния пациента ПТС «Оберег» мо-
жет крепиться на кровати, стойке, каталке, носил-
ках, а при активном пациенте – на теле последнего 
(рис� 2)� 

Вид экрана пациента представлен на рис� 3� 
Измеренные значения параметров организма па-

циента непрерывно транслируются базовым моду-
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лем по каналу Wi-Fi� Прием данных и передача их 
на сервер обеспечивается встроенным Wi-Fi-тран-
сивером через стационарную точку доступа при на-
хождении базового модуля в зоне видимости одной 
из сетей Wi-Fi, в которых он зарегистрирован� 

Программное обеспечение системы позволяет 
вести одновременное сопровождение практически 
неограниченного количества пациентов, при этом 
дистанция, на которой ведется мониторинг отдель-
ных пациентов, и количество удаленных мониторов 

врачей, с которых ведется контроль, также ничем 
не ограничены� 

Результаты

Оценка эффективности мониторирования пара-
метров жизнеобеспечения 

Проведение испытаний подтвердило работоспо-
собность созданного устройства в клинических ус-
ловиях для пациентов различного профиля, вклю-
чая пациентов в тяжелом состоянии� 

При параллельном контроле штатными дорого-
стоящими импортными аппаратами и ПТС «Обе-
рег» функциональные возможности обеих систем 
соответствовали требованиям Минздрава к мони-
торам пациента, а точность измерения параметров 
мониторинга была одинаковой (различия в изме-
рениях были не значимы) (табл� 1)�

Влияния на работу ПТС «Оберег» оборудования, 
установленного в ОРИТ, и, наоборот, работы ПТС 
«Оберег» на иное штатное оборудование ОРИТ не 
отмечено� Используемое дополнительное оборудо-
вание (аппарат для проведения внутриаортальной 
баллонной контрпульсации, аппарат для ультраге-
модиафильтрации и управляемой гипотермии, авто-
матические инфузионные насосы, дефибрилляторы 
(в режиме ожидания), электрокардиостимулятор) 
не оказывали влияния на качество регистрации па-
раметров устройством «Оберег»� Помех от работа-
ющей ПТС не зарегистрировано�

Реакция медицинского персонала во всех случаях 
была позитивной� При этом одобрен сам принцип 
дистанционного мониторинга, который может быть 
полезным как в больницах, так и для контроля клю-
чевых показателей здоровья удаленных пациентов�

Аналогичным было и отношение пациентов, ко-
торым использование ПТС придавало уверенность, 
например, во время восстановительных занятий с 
персоналом и самостоятельных перемещений по 
территории больницы� 

Рис. 1. Базовый модуль ПТС с датчиками
Fig. 1. The main PTS block with sensors

Рис. 3. Вид экрана пациента центральной станции 
ПТС при индивидуальном мониторинге
Fig. 3. The view of the patient's screen from the central PTS station for 
individual monitoring

Рис. 2. Варианты расположения базового модуля ПТС
а – у кровати, б – ручное, в ‒ шейное, г – поясное под 
верхней одеждой
Fig. 2. Options for main PTS block layout: 
а – by the bedside, б - hand, в - neck, г - on the waist under clothes



90

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

За счет фиксации аппарата на теле больной не 
связан проводами с аппаратурой, установленной 
у кровати, как это имеет место при использовании 
обычных мониторов пациента, он может двигаться 
в постели и ходить по палате, по коридорам боль-
ницы или по больничному двору, а при домашнем 
мониторинге ‒ перемещаться по дому и вне его�

Отмечается легкое освоение медицинскими ра-
ботниками управления ПТС и ее эксплуатации�

Хорошо показала себя система связи, которая 
бесперебойно обеспечивала передачу данных как 
в режиме стационарного использования, так и при 
перемещении, в том числе и при транспортировке�

Оценка возможностей дистанционного монито-
рирования

Программное обеспечение ПТС «Оберег», уста-
новленное на сервере, обеспечивало возможность 
дистанционного мониторинга с удаленных компью-
теров независимо от операционных систем, уста-
новленных на них� 

Групповой дистанционный мониторинг. Выявлена 
возможность одновременного дистанционного мо-
ниторинга многих пациентов� На экран группового 
мониторинга выводили данные многих пациентов, 
в палатах ОРИТ ‒ обычно 8–10 больных, при мо-
ниторинге удаленных пациентов – до 200 на одном 
экране� При выходе какого-либо из параметров за 
эти границы тревоги на удаленном компьютере 
группового мониторинга инициируются звуковой и 
световой сигнал, номер пациента и указание на тип 
тревоги� Для детального анализа есть возможность 
открыть экран пациента� 

Приоритет по реакции персонала на тревоги, од-
новременно поступившие от нескольких пациентов, 
естественно отдается тем из них, чья тревога носит 
жизнеугрожающий характер (красный цвет)�

Дальность и качество связи. В результате про-
веденного тестирования установлено, что развер-
нутая на одном сервере ПТС стабильно обраба-

тывала порядка 700 одновременно подключенных 
устройств� Так как система является распределен-
ной и представляет собой совокупность отдельных 
подсистем и сервисов (база данных, web-сервер, 
сетевые сервисы, сервисы постобработки данных 
и пр�), производительность можно значительно 
увеличить, распределив систему по разным физи-
ческим серверам�

Второй тип опытов производился путем одно-
временного приема сигналов от сервера в разных 
удаленных точках, отстоящих друг от друга и от 
сервера на расстояние более 1 000 км� Во всех слу-
чаях результат приема был удовлетворительным�

В порядке апробации использования ПТС в ав-
томобилях скорой помощи проведен эксперимент 
по применению ПТС в движении на автомобиле�

В роли пациента выступил доброволец из числа 
разработчиков проекта, который сам был за рулем� 
На него установили датчики ЭКГ, НиАД и SpO2� 
В  качестве системы связи использовался канал 
Wi-Fi ПТС в сочетании с мобильной точкой досту-
па� Сбоев связи в дороге не было�

Расчет потребности в комплексах дистанцион-
ного наблюдения 

Всего за 5 лет наблюдались и проходили лече-
ние 16 372 пациента� Наблюдались амбулаторно 
6  222  человека, 10 150 человек проходили курс 
лечения в стационаре� Из них 6 365 мужчин и 
10 007 женщин� 

Половые и возрастные соотношения континген-
та из года в год приблизительно одинаковы, данные 
по нозологиям и реабилитационным группам обра-
батывались на примере итогов за 2016 г� (табл� 2)�

Учитывалось, что данные не вполне отражают 
общую статистику, так как в стационаре прохо-
дят лечение и реабилитацию пациенты в наибо-
лее тяжелом состоянии� Например, при выписке 
пациентов, перенесших острое нарушение мозго-
вого кровообращения, 87% (201) из них нужда-
лись в дальнейшем наблюдении и продолжении 
реабилитационных мероприятий� Наблюдались 
двигательные нарушения, афазия� Причина тако-
го положения понятна, так как даже при хорошей 
динамике невозможно восстановить полную двига-
тельную функцию за 2‒3 нед� – стандартный срок 
пребывания пациента в стационаре� Поэтому такие 
пациенты нуждаются в дистанционном монито-
ринге – слежении со стороны врачей в период их 
долечивания дома�

Пациенты с Болезнью Паркинсона ‒ 44 (67%) че-
ловека ‒ нуждались в дистанционном мониторинге 
в силу тяжелой стадии болезни и наличия сопут-
ствующих заболеваний, несмотря на правильный 
подбор дозы препарата и хорошую его перено-
симость� Все пациенты с черепно-мозговыми 
травмами при выписке нуждались в дальнейшем 
наблюдении и лечении ввиду выраженности ис-
ходного поражения центральной нервной систе-
мы� Среди перенесших острый инфаркт миокарда 
18 (21%) пациентам было необходимо долечивание 

Таблица 1. Сравнение результатов измерения 
параметров организма пациента при параллельной 
установке на больного датчиков штатной импортной 
мониторной системы и ПТС «Оберег»
Table 1. Comparison of results when measuring the parameters of the host 
with parallel installation of sensors of the standard imported monitoring 
system and the PTS Obereg

Параметр
Штатная 

мониторная 
система

ПТС «Оберег»

ЧСС, мин-1 64 ± 3 66 ± 3

Смещение ST-сегмента, мкВ 22 ± 2 18 ± 3

ЧД, мин-1 21 ± 3 20 ± 3

ЧП мин-1 65 ± 3 65 ± 3

SpO2, % 98 ± 2 96 ± 2

T1, °С 35,3 ± 0,2 35,4 ± 0,2

НиАДсист., мм рт. ст. 103 ± 5 110 ± 5

НиАДдиаст., мм рт. ст. 69 ± 3 73 ± 3
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в амбулаторных условиях с контролем ЭКГ и арте-
риального давления� Имел тяжелую стадию болез-
ни с гипоксией и нуждался в постоянном контроле 
функций дыхательной системы и сердечно-сосу-
дистой системы 21 (57%) пациент с хронической 
обструктивной болезнью легких� Необходимо было 
продолжение реабилитации многим пациентам по-
сле травм, с заболеваниями периферической нерв-
ной системы� 

Таким образом, имеется широкий спектр боль-
ных, подлежащих дистанционному мониторингу� 
В основном это пациенты с высоким риском раз-
вития осложнений� Объем мониторинга зависит 
от конкретного заболевания и симптомокомплек-
са, характеризующего данную нозологию, наличия 
осложнений и сопутствующих заболеваний�

Официально опубликованной информации 
о потребности страны в устройствах, подобных 
ПТС «Оберег», не существует� Поэтому для выяс-

нения вопроса о потребности в системах палатного 
мониторинга выполнен запрос в Минздрав России� 
Фрагмент ответа министерства приведен на рис� 4� 
Из ответа следует, что информацией о потребно-
сти Минздрав не располагает� Однако в письме 
Министерство предоставило данные о количестве 
пациентов, которые проходят ежегодно через лечеб-
но-профилактические медицинские организации, 
оказывающие медицинскую помощь в стационар-
ных условиях� Таких пациентов в 2014 г� оказалось 
30 356 430 человек�

Если опереться на результаты статистического 
исследования, проведенного собственными си-
лами (табл� 2), то при сохранении нуждающихся 
в мониторинге порядка 14% общая потребность 
в ПТС  «Оберег» по России может составить до 
4 250 000 шт�

Кроме разовой потребности, удовлетворить ко-
торую можно далеко не сразу, ежегодно будут по-

Таблица 2. Пациенты, нуждающиеся в дальнейшем мониторинге, 2016 г.
Table 2. Patients who require further monitoring, 2016

Нозология
Прошли курс реабилитации Подлежат долечиванию Нуждаются в мониторинге

 чел.  % чел. % чел.  % 

Неврология

ДЭП 244  7,96 37 15,16 37  15,16 

Болезнь Паркинсона 65  2,12 44 67,69 44  67,69 

Дорсопатия 1 048  34,18 278 26,53 7  0,67 

Болезни периферической нервной системы 69  2,25 31 44,93 4  5,80 

ЦВБ, АНС 24  0,78 5 20,83 5  20,83 

Опухоли головного мозга 48  1,57 8 16,67 8  16,67 

Острое нарушение мозгового кровообращения 231  7,53 201 87,01 201  87,01 

Черепно-мозговая травма и последствия 60  1,96 59 98,33 59  98,33 

Другие болезни нервной системы 103  3,36 86 83,50 17  16,50 

Всего 1 892  61,71     

Заболевания сердечно-сосудистой системы

ГБ, ИБС, ОИМ 84  2,74 18 21,43 18  21,43 

Варикозная болезнь 12  0,39 0 0,0 0  - 

Всего 96  3,13     

Травматология и ортопедия

Травмы и последствия травм 104  3,39 96 92,31 1  0,96 

Артрозы, артриты 325  10,60 255 78,46 2  0,62 

Всего 429  13,99     

Пульмонология

Пневмонии, острые бронхиты 146  4,76 5 3,42 1  0,68 

Хроническая обструктивная болезнь легких 37  1,21 21 56,76 21  56,76 

Бронхиальная астма 4  0,13 4 100,0 0  - 

Всего 187  6,10     

Гинекология 52  1,70 8 15,38 0  - 

Урология 27  0,88 4 14,81 0  - 

ЛОР 79  2,58 3 3,80 0  - 

Хирургия, в том числе п/о 140  4,57 26 18,57 8  5,71 

Разное 164  5,35     

Всего 3 066  1 189 38,78 433  14,12 
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являться пациенты, у которых впервые появляется 
необходимость в мониторинге� 

Обсуждение

Многочисленные ПТС следует дифференциро-
вать на две большие группы по признаку назначе-
ния: а) устройства бытового использования, приме-
нение которых помогает человеку самостоятельно 
контролировать свое состояние и при нарастании 
тревожных симптомов обращаться за консультацией  
к специалистам или госпитализацией в медицин-
ские учреждения; б) устройства профессионального 
типа, обеспечивающие непрерывный контроль за 
пациентом со стороны медицинского персонала, 
который сам принимает решения о необходимости 
экстренной помощи�

Известные отечественные системы относятся к 
первому типу, они основаны на регистрации ЭКГ в 
одном отведении, могут приблизительно определять 
артериальное давление (по различным формулам), 
измерять насыщение крови кислородом, не способ-
ны передавать данные в принятом у врачей-реани-
матологов формате�

Наиболее распространенная американская си-
стема CardioNet MCOT™ [2], напротив, реализует 
профессиональный способ регистрации ЭКГ, одна-

ко не обеспечивает непрерывного дистанционного 
мониторинга и не контролирует другие показатели 
жизнедеятельности организма�

Многочисленные решения других фирм, вклю-
чая мировых лидеров медицинской техники, таких, 
например, как GE Healthcare, Honeywell, Medtronic, 
Nihon Koden, Philips Healthcare и др� [4], предлагают 
различные частные решения для мониторинга, кото-
рые, однако, не обеспечивают всех требований, предъ-
являемых к мониторам пациента, и, следовательно, 
не могут быть полностью интегрированы в системы 
слежения ОРИТ, что ограничивает их применимость�

Разработанная ПТС «Оберег» позволяет на 
профессиональном уровне проводить мониторинг 
состояния больного одновременно по нескольким 
параметрам, дает возможность осуществлять кон-
троль за пациентом как в стенах медицинского 
учреждения, так и в дистанционном режиме при 
транспортировке или патронаже на дому� 

Система позволяет осуществлять как индивиду-
альный, так и групповой мониторинг� Групповой 
удаленный мониторинг может быть организован 
не только в рамках отделений больницы (например, 
ОРИТ или поста мониторинга на этаже с обычными 
палатами), но и в форме Центра дистанционного мо-
ниторинга, предоставляющего эти услуги частным 
лицам или организациям на коммерческой основе� 

В Центре можно одновременно организовать мо-
ниторинг в отношении собственных больных и дру-
гих пациентов, находящихся на домашнем долечи-
вании, маломобильных и пр� В этом случае доход от 
деятельности Центра дистанционного мониторинга 
мог бы поступать в бюджет стационара� Кроме того, 
необходимость обеспечения работы таких Центров 
будет стимулировать создание новых рабочих мест 
(в том числе по удаленному принципу) для меди-
цинского персонала�

Такие качества ПТС «Оберег», как автономность, 
компактность, использование беспроводных кана-
лов связи для передачи данных, возможность транс-
ляции показателей в режиме реального времени 
на удаленные стационарные и мобильные гаджеты 
врачей, являются на данный момент уникальными�

Выводы

1� ПТС «Оберег» представляет собой рациональ-
но спроектированное, эргономичное устройство для 
мониторинга пациентов в условиях стационара и за 
пределами лечебного учреждения, в том числе во 
время транспортировки и в домашних условиях� 

2� Устройство обеспечивает бесперебойную ре-
гистрацию витальных показателей, при этом отме-
чены его высокая помехоустойчивость и точность 
измерения, сопоставимая с характеристиками штат-
ных стационарных мониторных систем�

3� Компактное автономное конструктивное ис-
полнение прибора делает процесс мониторирования 
более комфортным для пациента, не препятствуя 
его активности, а также повышает безопасность па-

Рис. 4. Письмо Минздрава России о числе 
пролеченных больных
Fig. 4. The letter from the Ministry of Health about the number of 
treated patients
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циента, обеспечивая непрерывность мониторинга 
при различных двигательных режимах больного� 

4� Программное обеспечение системы позволяет 
вести одновременно сопровождение практически 
неограниченного количества пациентов, при этом 
дистанция, на которой ведется мониторинг отдель-
ных пациентов, и количество удаленных мониторов 

врачей, с которых ведется контроль, также ничем 
не ограничены�

5� Существенным достоинством ПТС является низ-
кая стоимость, что позволяет за те же средства оснастить 
аппаратурой контроля состояния пациентов в несколь-
ко раз больше больничных коек, чем при использовании 
стационарных систем мониторинга в палатах ОРИТ�
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Анестезиологические аспекты удаления гормонально-активных 
каротидных хемодектом: клиническое наблюдение и обзор 
литературы
А. А. КУРБАСОВ, А. В. ШМИГЕЛЬСКИЙ, А. Д. АХМЕДОВ, В. А. ЛУКШИН, Д. Ю. УСАЧЁВ

ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр нейрохирургии им. акад. Н. Н. Бурденко» МЗ РФ, Москва, РФ

Приведено описание клинического наблюдения ‒ удаления гормонально-активной опухоли каротидного гломуса� Предположение о гор-
мональной активности опухоли сделано на основании данных анамнеза (злокачественная артериальная гипертензия с кризовым течением, 
эпизоды подъема артериального давления при механическом воздействии на опухоль) и особенностей гемодинамики во время операции 
(нарушения ритма сердца после индукции анестезии и выраженные гипертензивные реакции при манипуляции на ткани опухоли)� В об-
суждении представлен обзор литературы, посвященный анестезиологическому обеспечению удаления гормонально-активных хемодектом�
Выявление характерных клинических симптомов в виде гипертензии, тахикардии, лихорадки, головных болей и др� в анамнезе пациентов с 
хемодектомами могут натолкнуть на мысль о гормональной активности опухоли� Биохимические тесты, определяющие уровень катехола-
минов и продуктов их распада, позволяют подтвердить диагноз� При планировании операции анестезиолог должен быть готов к развитию 
характерных осложнений� Гипертензия, как самое частое осложнение, должна быть профилактирована назначением адреноблокаторов 
перед операцией и купирована короткодействующими гипотензивными препаратами интраоперационно� После выключения опухоли из 
кровотока следует быть готовым к развитию гипотонии� 
Ключевые слова: гормонально-активные хемодектомы, гормонально-активные параганглиомы каротидного гломуса, анестезиологическое 
обеспечение, интраоперационная гипертензия
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Anesthetic aspects of the resection of hormone-active carotid chemodectomas:  
a clinical case and literature review
KURBАSOV, А. V. SHMIGELSKIY, А. D. АKHMEDOV, V. А. LUKSHIN, D. YU. USАCHEV

N. N. Burdenko National Scientific and Practical Center for Neurosurgery, Moscow, Russia

The article describes a clinical case - the resection of the hormone- active tumor of the carotid glomus�  The hormonal activity of the tumor was 
suspected based on data of the patient's history, (malignant arterial hypertension with sharp rises in arterial tension, episodes of the increased 
arterial tension during mechanical impact on the tumor) and hemodynamic parameters during surgery (heart rhythm disturbances after induction 
of anesthesia and pronounced hypertensive reactions when manipulating the tumor tissue)� The article reviews publications on anesthetic support 
during the resection of hormone-active chemodectomas�
Detection of typical clinical signs such as hypertension, tachycardia, fever, headaches, etc� in the history of patients with chemodectoma may suggest 
hormonal activity of the tumor� Biochemical tests that determine the level of catecholamines and their breakdown products can confirm the diagnosis� 
When planning surgery, the anesthesiologist should be prepared for the development of the relevant complications� Hypertension, as the most 
frequent complication, should be prevented by preoperative adrenergic blockers and treated intraoperatively with short-acting antihypertensive 
drugs� After exclusion of the tumor from the bloodstream, it is necessary to prepare for the development of hypotension� 
Key words: hormone-active chemodectoma, hormone-active carotid glomus paragangliomas, anesthetic support, intraoperative hypertension
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Параганглиомы головы и шеи – опухоли, произ-
растающие из клеток нейроэктодермы� Наиболее ча-
стыми локализациями этих образований являются: 
область каротидного тельца, ганглии блуждающего 
нерва, яремный и барабанный гломусы [39]� Хе-
модектомы каротидного тельца встречаются чаще 
остальных и составляют 60% от всех параганглиом 
головы и шеи [47]� Это опухоли образуются из пара-
ганглионарных клеток области бифуркации общей 
сонной артерии (ОСА), которые развиваются из 
мезодермальных элементов третьей пары жаберных 
дуг и нейроэктодермы [4, 37]� Частота встречаемо-

сти в популяции ‒ 1‒2 случая на 100 тыс� человек� 
Среди всех опухолей головы и шеи хемодектомы 
составляют около 0,6% [26]�

Описание клинического наблюдения. Паци-
ент К� (возраст ‒ 52 года, рост ‒ 176 см, масса тела ‒ 
106 кг, ИМТ ‒ 34,5) поступил в клинику с жалобами 
на припухлость в правой половине шеи� Анамнез 
заболевания: в мае 2019 г� заметил появление при-
пухлости в правой половине шеи, при обследова-
нии по данным СКТ-ангиографии от 06�06�2019 г� 
и 20�08�2019 г� выявлено объемное образование в 
области каротидного гломуса справа с компрес-

Случай из практики/ 
Practical case
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сией сосудисто-нервного пучка (рис� 1)� В августе 
2019 г� по месту жительства проведена пункционная 
биопсия ‒ вероятно, хемодектома� Пациент с юно-
сти отмечал подъемы артериального давления (АД) 
максимально до 160/100 мм рт� ст� Принимал не-
регулярно эналаприл� За последние 3 мес� трижды 
были подъемы АД до 210/110 мм рт� ст� На момент 
госпитализации терапию не получал� При пред- 
операционном осмотре анестезиологом больной не 
связывал эпизоды повышения АД с манипуляциями 
в области шеи� Но в послеоперационном периоде 
при настойчивых расспросах он вспомнил, что такая 
взаимосвязь была, АД повышалось при активном 
механическом воздействии на опухоль, во время 
проведения пункционной биопсии� Наследствен-
ность: у матери гипертония� Заключение терапевта: 
гипертоническая болезнь 2-й стадии, III степени, 
риск высокий, ожирение 1-й степени, хронический 
гастрит� Другие особенности соматического статуса 
не выявлены� Неврологический статус без особен-
ностей� В связи с отсутствием длительных эпизодов 
повышения АД и отсутствием связи повышения АД 
с манипуляциями на опухоли в предоперационном 
периоде гормонально активный характер хемодек-
томы не предполагался, специфическая предопе-
рационная подготовка не проводилась� Характер 
интраоперационных гемодинамических реакций и 
тщательный послеоперационный опрос позволили 
сделать предположение о гормонально-активной 
хемодектоме� 

Операция «Удаление опухоли шеи» проведена 
07�10�2019 г� В проекции сосудисто-нервного пучка 
обнаружена опухоль, растущая из области бифур-
кации ОСА� Опухоль умеренно кровоточивая (ка-
ротидная хемодектома)� Опухоль росла из области 
каротидного тельца, смещая внутреннюю сонную 

артерию (ВСА) латерально, а наружную сонную ар-
терию (НСА) ‒ медиально� ВСА была распластана 
по латеральному краю опухоли и все стенки ВСА, 
кроме латеральной, были инфильтрированы опухо-
лью� Опухоль плотной консистенции, распростра-
нялась от бифуркации ОСА дистально, размеры ее 
до 5 см в диаметре� Корешок подъязычного нерва 
был распластан на передневерхнем полюсе опухо-
ли� По заднемедиальной стенке капсулы опухоли 
прилежал блуждающий нерв� Опухоль постепенно 
отделена от окружающих тканей острым и тупым 
путем� ВСА удалось отделить от опухоли до бифур-
кации ОСА� НСА и затем бифуркация ОСА так-
же отделены от опухоли острым и тупым путем с 
помощью биполярной коагуляции� Далее опухоль 
отделена от блуждающего нерва, от подъязычного 
нерва и от корешка языкоглоточного нерва (по зад-
ней поверхности опухоли)� После этого опухоль 
иссечена двумя крупными фрагментами с помощью 
окончатого пинцета и ножниц� Опухоль удалена 
полностью, артерии хорошо пульсировали в ране, 
подъязычный нерв, его нисходящая ветвь, а так-
же блуждающий и языкоглоточный нервы были 
сохранены, свободно лежали на дне раны� В ходе 
операции использовался нейрофизиологический 
мониторинг спонтанной электромиограммы кореш-
ков 9 и 12 черепных нервов – сигнал в процессе 
удаления опухоли не изменился�

Интраоперационный мониторинг: ЭКГ в I, II, 
V отведениях; пульсоксиметрия, капнография, ин-
вазивное АД (a� radialis sin�); дополнительный ней-
ромониторинг: контроль метаболизма головного 
мозга с помощью двусторонней церебральной ок-
симетрии (ЦО, показатель rSO2) и оценка линей-
ной скорости кровотока (ЛСК) по СМА на стороне 
операции с помощью транскраниальной ультразву-
ковой допплерографии (ТК УЗДГ)�

Премедикация внутривенно: димедрол 1,0 мг 
и субапнойная доза ардуана 1 мг� Индукция ане-
стезии: последовательное дробное введение про-
пофола с начальной дозы 100 мг, с последующим 
троекратным добавлением по 30‒40 мг, в общей 
окончательной дозе 200 мг (1,89 мг/кг), фентанил 
в дозе 0,2  мг (0,00189 мг/кг), что соответствует 
стандартным дозировкам препаратов для индук-
ции анестезии; миорелаксация ‒ листенон 200 мг 
(1,89 мг/кг)� В период индукции масочная венти-
ляция 100%-ным O2, интубация трахеи с первой 
попытки без особенностей� На момент интубации 
гемодинамических реакций не отмечено� Сразу же 
после интубации возникла брадикардия с резким 
урежением ритма до асистолии на 15 с, ритм сердца 
восстановился после введения 0,5 мг атропина� Че-
рез 2 мин развился эпизод фибрилляции и трепета-
ния предсердий с высокой частотой, с меняющейся 
степенью внутрижелудочковой блокады и аберра-
цией проведения в виде одиночных желудочковых 
экстрасистол� Аритмия сопровождалась снижени-
ем АД до 85/50 мм рт� ст�, дальнейшего снижения 
АД не отмечалось� Принято решение о проведении 

Рис. 1. Объемное образование (отмечено стрелками) 
в области каротидного гломуса справа с компрессией 
сосудисто-нервного пучка
Fig. 1. Mass lesion (marked by arrows) in the carotid glomus area on the 
right with compression of the neurovascular bundle
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электроимпульсной терапии, но анализ ситуации 
и подготовка аппаратуры заняли 3‒4 мин, и за это 
время нарушение ритма купировалось самостоя-
тельно� После чего гемодинамические показатели 
стабилизировались� Консилиум с хирургами при-
нял решение продолжать операцию� Поддержание 
анестезии проводили инфузией пропофола со сред-
ней скоростью 5,2 мг · кг-1 · ч-1, дробным введением 
фентанила в общей дозировке 3,72 мкг · кг-1 · ч-1 от 
момента разреза кожи до конца операции, что со-
ответствует стандартным дозам для поддержания 
анестезии� Миорелаксация достигалась дробным 
введением ардуана по необходимости� До момен-
та непосредственного выделения опухоли течение 
анестезии адекватное, гемодинамически стабильное� 
Мониторинг BIS не проводили в связи с техниче-
скими трудностями корректного размещения BIS- 
электрода совместно с датчиками ТК УЗДГ и ЦО� 
На первом этапе выделения опухоли отмечен эпи-
зод снижения АД до 85/55 мм рт� ст�, потребовавший 
кратковременного введения норадреналина в дозе 
0,25 мкг · кг-1 · мин-1, на фоне компрессии ВСА в ре-
зультате вывихивания опухоли и хирургических ма-
нипуляций с ней� На этапе дальнейшего выделения 
опухоли отмечены три эпизода подъема АД более 
200 мм рт� ст� (280/100, 210/95, 230/85 мм рт� ст�) 
(рис� 2, 3), купированные введением 35 мг урапи-
дила суммарно (15, 10, 10 мг соответственно на 
каждый эпизод) и инфузией дексмедетомидина 
0,8 мкг · кг-1 · ч-1� 

По данным ТК УЗДГ: ЛСК по правой СМА 
держалась на уровне 60‒65 см/с, при выделении 
опухоли и хирургических манипуляциях отмечено 
снижение ЛСК по СМА минимально до 25‒30 см/с; 
по данным ЦО показатель rSO2 на этапе выделения 
и основных манипуляций с опухолью резко снизил-
ся на 43% (рис� 4)�

Окончание операции протекало без особенностей: 
больной проснулся через 15 мин после окончания 

введения пропофола, экстубирован, кашлевой реф-
лекс сохранен, самочувствие хорошее, гемодинами-
ческие показатели стабильные�

При морфологическом исследовании материала 
получены убедительные данные, что образование 
является параганглиомой (хемодектомой), про-
лиферативный индекс Ki-67 умеренно повышен, 
что характерно для всех параганглиом, сведения о 
гормональной активности не предоставлены� Дан-
ные биопсии: в присланном материале выявляет-
ся опухолевая ткань с дольчатым строением� Им-
муногистохимическое исследование: выявляется 
положительная экспрессия синаптофизина, NSE и 
отрицательная экспрессия Chromogranin A, ACTG, 
CK AE1/AE3, desmin, actin� Индекс мечения Ki-67 
фокально до 6‒7%�

В послеоперационном периоде пациент осмотрен 
лор-врачом на предмет бульбарных нарушений и в 
связи с жалобами на затруднение глотания� Зафик-
сировано появление умеренной недостаточности 

Рис. 2. Наркозная карта операции удаления 
гормонально активной хемодектомы
Fig. 2. The anesthetic map of surgery for resection of hormone-active 
chemodectoma

Рис. 3. Тренд монитора операции удаления 
гормонально активной хемодектомы
Fig. 3. The monitor trend of hormone-active chemodectoma resection 
surgery 

Рис. 4. Церебральная оксиметрия. 
Интраоперационный тренд.
Белыми стрелками отмечены начало и окончание 
манипуляций на опухоли
Fig. 4. Cerebral oxymetry. Intraoperative trend.
White arrows mark the start and finish of manipulations with the tumor
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функции 9, 10 черепно-мозговых нервов справа, что 
потребовало установки назогастрального зонда в 
течение 2 сут� На 3-и сут после операции пациент 
отметил молниеносное снижение зрения до слепоты 
на правый глаз� Жалоб на зрение левого глаза не 
предъявлял� На 5-е сут после операции на фоне про-
водимой терапии отмечено восстановление остроты 
зрения до 1,0� Офтальмологический осмотр: зри-
тельные нарушения можно объяснить нарушением 
кровообращения, возможно на уровне централь-
ного неврона в правом полушарии, или в сосудах, 
кровоснабжающих правый зрительный нерв� По 
данным КТ-АГ ‒ признаки диссекции правой ВСА�

Решение о проведении операции принято 
14�10�2019 г� ‒ реконструкция устья и устранение 
диссекции правой ВСА� Операция прошла без хи-
рургических и анестезиологических особенностей, 
гемодинамика без резких колебаний, нарушений 
ритма сердца не отмечено� Послеоперационное 
течение без особенностей, пациент выписан на 
7-й день после второй операции�

Обсуждение
История вопроса. Изучение опухолей каро-

тидного тельца имеет свою историю� Каротидное 
тельце впервые описано Von Haller в 1743 г� Пер-
вое удаление опухоли каротидного тельца произвел 
Rienger в 1880 г�, пациент не выжил� Более позитив-
ных результатов удалось добиться Maydl в 1886 г�, 
пациент выжил, но после операции у него развились 
афазия и гемиплегия� В 1889 г� Albert успешно уда-
лил такую опухоль без осложнений� Гистологиче-
ское описание хемодектомы впервые представил 
Marchand в 1891 г� [19]� С этого времени ведутся 
споры о злокачественности этого процесса� В на-
стоящее время большинство хемодектом признаны 
доброкачественными, частота малигнизации – ме-
нее 10% [26]�

Опухоли каротидного тельца в основном имеют 
одностороннюю локализацию, случаи двусторонне-
го развития опухоли редки и обусловлены наслед-
ственной патологией� Хемодектомы, как правило, 
развиваются бессимптомно, обнаруживаются при 
пальпации шеи или как случайная находка при 
КТ, МРТ или ультразвуковых исследованиях [28]� 
В отдельных случаях симптоматика может быть 
обусловлена вовлечением в процесс окружающих 
тканей: подъязычного, языкоглоточного, блужда-
ющего нервов, симпатического ствола [26]�

Гормонально-активные хемодектомы отличают-
ся особенностями клинического течения и пери- 
операционного ведения пациентов� Упоминания о 
гормонально-активных хемодектомах в литерату-
ре начинаются с 1962 г� [9, 12, 21]� Наиболее часто 
встречаются работы, посвященные катехоламин- 
секретирующим опухолям [12, 16]� В 1977 г� 
Whitwam опубликовал статью, посвященную опу-
холям из клеток APUD-системы («Amine Precursor 
Uptake and Decarboxylation», диффузная нейроэн-
докринная система) [46]� Среди прочих в классифи-
кации этих опухолей присутствуют хемодектомы 

области каротидного тельца� Автор отмечает, что эти 
новообразования могут продуцировать не только 
катехоламины (норадреналин, дофамин), но и каль-
цитонин, адренокортикотропный гормон (АКТГ)� 
В более современной литературе АКТГ-продуци-
рующий вариант хемодектомы представляется 
крайне редким клиническим случаем [18]� Дофа-
мин-продуцирующие опухоли – чуть более часто 
встречающийся вариант [25], 30]� Подавляющее 
большинство статей посвящено катехоламин-про-
дуцирующим параганглиомам [5, 20, 44, 49, 50]�

Клиническое обследование и биохимические 
тесты. Гормон-продуцирующие опухоли состовля-
ют всего 1‒3% от общего числа параганглиом каро-
тидного тельца [15]� Среди симптомов, наводящих 
на мысль о гормонально-активной опухоли каро-
тидного тельца, выделяют: злокачественную ги-
пертензию (систолическое артериальное давление 
до 200 мм рт� ст� и более) с характерным кризовым 
течением (по типу «адреналовых кризов»), эпизоды 
потери сознания, тахикардию, головную боль, ощу-
щение сердцебиения� Также могут присутствовать 
церебральная ишемия, лихорадка, эпилептические 
проявления [49]� Среди более редких признаков ма-
нифестации опухоли в литературе описаны острая 
кардимиопатия [20] и инфакрт миокарда [5]�

Биохимические тесты помогают в определении 
гормон-продуцирующих опухолей� W� M� Duke et al� 
в своем обзоре клинического случая, посвящен-
ном пациенту с норадреналин-продуцирующей 
хемодектомой, отмечают повышение содержания 
в моче ванилилминдальной кислоты и катехола-
минов более чем на порядок [16]� S� Hirano et al� 
предоставляют данные о более чем 35-кратном 
повышении уровня плазменного дофамина у па-
циента с дофамин-продуцирующей опухолью [25]� 
В клиническом случае, описанном J� Jeffery et al�, 
уровень плазменного дофамина также был значи-
тельно повышен [30]� J� L� Snitzer et al� в работе 
1995 г� отмечают у пациента с гормонально-актив-
ной хемодектомой повышение уровня плазмен-
ного норэпинефрина и метанефринов в моче, при 
том что уровень ванилилминдальной кислоты в 
моче и эпинефрина в плазме был нормальным [44]� 
G� Zeng et al� в работе 2012 г� пишут о значитель-
но повышенном уровне норэпинефрина в крови у 
пациентов с гормонально-активной хемодектомой, 
при этом у пацеинтов с гормонально-неактивной 
опухолью этот показатель был нормальным� Мак-
симальный уровень норэпинефрина в крови был 
зарегистрирован непосредственно после отделения 
опухоли от артерии (3 759,2 ± 1 094,0 нг/л при нор-
ме 174‒357 нг/л) [50]� Клинические рекомендации 
по ведению пациентов с феохромацитомами и па-
раганглиомами 2014 г� предлагают, помимо стан-
дартных предоперационных биохимических тестов, 
проводить определение свободных метанефринов 
в плазме и фракционированных метанефринов в 
моче для подтверждения функциональной актив-
ности опухоли [33]�
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Анестезиологическое обеспечение операции. 
Анестезиологическое обеспечение операций по уда-
лению гормон-продуцирующих хемодектом имеет 
некоторые особенности� Работа A� D� Clarke et al� 
1976 г� представляет одно из первых подробных опи-
саний проблем, с которыми может столкнуться ане-
стезиолог [12]� Операция по удалению опухоли была 
проведена 47-летнему мужчине� Перед операцией 
предполагалось, что новообразование представляет 
собой смешанную опухоль слюнных желез� В ка-
честве премедикации использовали папаверетум 
(смесь гидрохлоридов алкалоидов опиумного мака) 
и гиосцин (М-холинолитик)� Систолическое арте-
риальное давление (САД – авторами указан только 
этот параметр) при поступлении в операционную 
160 мм рт� ст� Для индукции использовали тиопен-
тал (400 мг)� В качестве миорелаксанта использова-
ли алкуроний, для поддержания анестезии – смесь 
закиси азота, кислорода и 0,5% галотана� САД по-
сле индукции – 160 мм рт�ст� На этапе выделения 
опухоли лицо пациента внезапно стало отечным 
и цианотичным, САД поднялось до 220 мм рт� ст� 
После введения 5 мг фентоламина (неселективный 
α-адреноблокатор) САД снизилось до 60 мм рт� ст�, 
а в течение следующих 5 мин вновь поднялось до 
150 мм рт� ст� и сохранялось таким до экстубации� 
Опухоль была удалена не полностью� В  момент 
экстубации САД поднялось до 230 мм рт� ст�, ин-
фузией 5 мг фентоламина, растворенного в 500 мл 
раствора декстрозы и 0,9%-ного раствора хлорида 
натрия, удалось вернуть САД на дооперационный 
уровень� После операции у пациента отмечались 
хрипота и паралич голосовой связки на стороне опе-
рации� Гистологически определена параганглиома 
каротидного тельца� Перед повторной операцией 
через 3 мес� у пациента оценили уровень норметад- 
реналина и метилминдальной кислоты, показатели 
оказались повышенными� Принято решение вести 
интраоперационно пациента как больного с феохро-
мацитомой� Пациент перед операцией получил про-
пранолол перорально, а также феноксибензамин 
перорально с последующим переходом на внутри-
венное введение� Больной прооперирован в усло-
виях нейролептанальгезии (дроперидол, фентанил, 
алкуроний)� Подъемов САД во время операции на 
этот раз не наблюдалось� Пациент прооперирован 
третий раз, была использована нейролептанальге-
зия, также пациента охладили до 31°С� На этапе 
выделения опухоли вновь отметилось повышение 
АД до 200/140 мм рт� ст� Гипертензия сохранялась 
несмотря на введение 10 мг фентоламина внутри-
венно, а частота сердечных сокращений (ЧСС) 
пациента возросла до 120 уд/мин� Была начата ин-
фузия натрия нитропруссида, благодаря которой 
гемодинамику пациента удалось стабилизировать�

Интраоперационная гипертензия – наиболее 
часто встречающаяся проблема анестезиологи-
ческого обеспечения операций удаления гормо-
нально-активных каротидных параганглиом� Как 
правило, гипертензия возникает во время манипу-

ляций на ткани опухоли, но также может развить-
ся во время интубации, экстубации и других бо-
лезненных моментах периоперационного периода� 
G� Zeng et al� [49] отмечают, что у всех проанализи-
рованных ими пациентов с гормонально-активны-
ми катехоламин-секретирующими каротидными 
параганглиомами, несмотря на использование пред- 
операционно α- и β-адреноблокаторов, отмечена 
интраоперационная гипертензия� S� Hirano et al� 
пишут о развитии интраоперационной гипертен-
зиии (максимально до 210/120 мм рт� ст� после ин-
тубации) при удалении дофамин-продуцирующей 
опухоли [25]� 

Тактика борьбы с интраоперационной гипертен-
зией у больных с гормонально-активными опухоля-
ми каротидного тельца сходна с таковой у больных 
феохромоцитомой� Терапевтические мероприятия 
начинаются еще на этапе предоперационной подго-
товки� За 7‒14 дней до операции пацинетам с гипер-
тензией, обусловленной гормонально-активными 
опухолями, нормализуют АД и ЧСС� Рекомендации 
по лечению больных с феохромоцитомами и пара-
ганглиомами указывают неселективные блокаторы 
α-адренорецепторов как препараты первого выбора 
(феноксибензамин) [33]� L� Correa et al� в работе 
2009 г� выделяют среди препаратов первого выбо-
ра, помимо неселективных, селективные α1-адре-
ноблокаторы (празозин и доксазозин), а в качестве 
критериев эффективности лечения рекомендуют 
критерии Ройзена (АД ниже 165/90 мм рт� ст� в 
течение 48 ч до операции; отсуствие ортостатиче-
ской гипотензии менее 80/45 мм рт� ст�, отсуствие 
изменений сегмента ST и зубца Т на ЭКГ; допуска-
ется присутствие не более 1 желудочковой экстра-
систолы в 5 мин) [34]� А� Ю� Лубнин и др� в работе 
1996 г� приводят свой успешный опыт применения 
урапидила (короткодействующий α1-адреноблока-
тор с дополнительной антисеротонинергической 
активностью) для предоперационного контроля АД 
у больного с функционально активной опухолью 
югулярного гломуса (опухоль продуцировала адре-
налин, норадеранлин и дофамин) [3]� Нет данных 
рандомизированных контролируемых клинических 
исследований о сравнении неселективных и селек-
тивных α1-адреноблокаторов [33]� Упоминанание 
о блокаторах кальциевых каналов как о еще одной 
группе препаратов для предоперационной коррек-
ции гипертензии встречается в рекомендациях по 
ведению пациентов с феохромацитомой и параган-
глиомами, но их применение не рекомендуется в 
качестве монотерапии (за исключением тяжелых 
резистентных случаев гипертензии и выраженной 
ортостатической реакции на α-адреноблокаторы)� 
β-адреноблокаторы (пропранолол, атенолол, мето-
пролол) рекомендуется применять для устранения 
тахикардии (может быть обусловлена лечением α-ад- 
реноблокаторами или непосредственно опухолью), 
однако назначать эти препараты следует только по-
сле α-адреноблокаторов [33, 34]� Нет данных о преи-
муществе селективных β1-адреноблокаторов перед 
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неселективными� Cледует избегать лабеталола как 
препарата первой линии: он обладает более выра-
женной β-, чем α-антагонистической активностью, 
и может вызвать парадоксальную гипертензию или 
гипертонический криз [33]� Для интраоперацион-
ной коррекции гипертензии рекомендуется исполь-
зовать короткодействующие гипотензивные агенты: 
нитроглицерин, нитропруссид натрия, фентоламин; 
введение указанных препаратов следует прекратить 
за несколько минут до окончательного удаления 
опухоли [34, 49]� Блокаторы кальциевых каналов 
(амлодипин, нифедипин) могут также быть исполь-
зованы для контроля интраоперационной гипертен-
зии [33]� Следует отметить, что S� Hirano et al� при 
удалении дофамин-продуцирующей хемодектомы 
стабилизировать гемодинамику удалось с помощью 
постоянной инфузии никардипина гидрохлорида 
(блокатор кальциевых каналов) [25]� Интраопе-
рационное применение инфузии урапидила также 
показало его высокую эффективность как мощного 
гипотензивного перпарата� В описанном сотруд-
никами НИИ нейрохирургии им� Н� Н� Бурденко 
клиническом случае подъем АД во время операции 
на фоне постоянной инфузии урапидила наблю-
дался лишь однократно во время тракции опухоли 
(максимально до 180/100 мм рт� ст�) и был успешно 
скорректирован увеличением скорости инфузии ги-
потензивного препарата [3]� Кроме того, среди вспо-
могательных средств можно отметить α-метил-пара-
тирозин (метирозин), который ингибирует синтез 
катехоламинов и может применяться в комбинации 
с α-адреноблокаторами в течение короткого периода 
перед операцией для уменьшения объема кровопо-
тери [33]� Касательно применения нитропруссида 
натрия необходимо дать комментарий� Несмотря 
на способность препарата провоцировать выброс 
катехоламинов, развитие феномена тахифилаксии, 
а также возможность развития цианидной интокси-
кации и других побочных эффектов [3], нитропрус-
сид натрия применяют в современной практике при 
удалении феохромоцитом и параганглиом [14, 41]� 

Вопрос профилактики операционной кровопо-
тери также представляется важным ввиду того, что 
опухоли каротидного тельца, как правило, обильно 
васкуляризированы� Данные литературы об объемах 
кровопотери несколько разнятся� D� J� Wright et al� 
сообщают в описании клинического случая о 450 мл 
кровопотери, при этом в сопутствующем обзоре ли-
тературы описывается средняя кровопотеря, равная 
2 000 мл [48]� A� Malliwal et al� в описании клини-
ческого случая сообщают о 600 мл кровопотери, 
потребовавшей переливания 2   единиц цельной 
крови [35]� G� Zeng et al� отмечают, что гормональ-
но-активные опухоли предрасполагают к более мас-
сивной кровопотере, чем гормонально-неактивные 
(1 260 ± 1 256 мл в первой группе и 773 ± 727 мл во 
второй группе соответственно) [50]� S�R� Jagtap et al� 
описали клинический случай удаления опухоли ка-
ротидного тельца (данных в пользу гормональной 
активности опухоли перед операцией не обнаруже-

но), в котором для уменьшения объема кровопотери 
использовали инфузию нитроглицерина и клони-
дина (САД на этом фоне – 80‒90 мм рт� ст�)� Мас-
сивная кровопотеря развилась в результате повреж-
дения НСА и составила 1 500 мл� Ввиду развития 
гипотензии (цифры АД не указываются) инфузия 
гипотензивных препаратов была прекращена, на-
чата инфузионная терапия� Авторы обращают вни-
мание на то, что значительная кровопотеря чаще 
ассоциирована с опухолями, прорастающими в со-
судистую стенку [29]� Использование клонидина 
(препарата длительного действия) во время опе-
раций по удалению гормонально-активных пара-
ганглиом не оправдано� Уровень АД может резко 
упасть после выключения опухоли из кровотока, в 
этих условиях сохраняющийся эффект клониди-
на будет усугублять гипотензию� Следует отдать 
пердпочтение короткодействующим гипотензив-
ным агентам [49]�

Предварительная эмболизация афферентов и 
стромы опухоли является эффективным методом 
снижения операционной кровопотери� Особенно-
сти эмболизации параганглиом основания черепа 
подробно описал И� В� Коваль в своей кандидат-
ской диссертации� Автор, анализируя опыт ведения 
42 пациентов с параганглиомами основания черепа 
в НИИ нейрохирургии им� Н� Н� Бурденко, отме-
чает, что эндоваскулярная эмболизация приводит 
к ишемии и уменьшению объема опухоли, регрессу 
неврологических расстройств и снижению до ми-
нимальной кровопотери при последующем хирур-
гическом удалении� Эндоваскулярная окклюзия 
сосудов опухоли показана во всех слуяах при на-
личии сосудистой сети опухоли [1]� В клиническом 
наблюдении А� Ю� Лубнина и др� отмечается, что 
применение предоперационной эмболизации сосу-
дов югулярной параганглиомы (наряду с другими 
методами) позволило ограничить объем кровопо-
тери до 2‒3 л [3]� В работе Д� Ю� Усачева и др� [4] 
приводится клиническое наблюдение эмболиза-
ции каротидной параганглиомы с последующим 
хирургическим удалением� В этом случае опера-
ционная кровопотеря не превышала 100 мл� В бо-
лее современных публикациях также отмечается 
эффективность предварительной эмболизации пи-
тающих параганглиомы сосудов для уменьшения 
кровопотери [27]� Однако некоторые авторы ставят 
преимущества этой процедуры под сомнение� Так, 
A� N� Cobb et al� в ретроспективном анализе 547 слу-
чаев удаления каротидных хемодектом не выяви-
ли статистически значимых различий по объему 
операционной кровопотери в группах с и без пред-
варительной эмболизации [13]� Авторы отмечают, 
что процедура эмболизации сопряжена с риском 
развития церебральных ишемических осложнений 
и дополнительными экономическими затратами� 
Следует отметить, что в работе нет данных о разме-
рах прооперированных опухолей� P� Texakalidy et al�, 
обратив внимание на противоречивость взглядов на 
проблему предварительной эмболизации, опубли-



101

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 17, No. 5, 2020

ковали в 2019 г� данные систематического обзора 
и метаанализа [45]� Проанализировав 25 исследо-
ваний, включивших 1 326 пациентов, авторы при-
шли к выводу, что предварительная эмболизация 
афферентов опухоли снижает объем операцион-
ной кровопотери и длительность хирургического 
вмешательства� При этом статистически значимых 
различий по частоте развития инсультов, транзи-
торных ишемических атак и длительности госпи-
тализации не выявлено� Авторы обсервационного 
исследования по данному вопросу, опубликованно-
го в 2020 г�, также поддерживают проведение пред-
варительной эмболизации для уменьшения объема 
операционной кровопотери [11]�

Еще одним распространенным осложнением яв-
ляется гипотензия� Развивается она, как правило, 
после окончательного удаления опухоли и сохра-
няется в послеоперационном периоде� G� Zeng et al� 
в своей серии из 46 наблюдений (41 пациент с гор-
монально-неактивными опухолями каротидного 
тельца, 5 пациентов – с гормонально-активны-
ми) отмечают, что это осложнение развивалось в 
60% случаев у пациентов с гормонально-активными 
хемодектомами� Среди способствующих факторов: 
снижение эффективного объема циркулирующей 
крови (ОЦК) в условиях длительной катехолами-
новой стимуляции; прекращение поступления в 
кровь катехоламинов после отделения гормональ-
но-активной опухоли; значительная кровопотеря; 
брадикардия [35, 49, 50]� Увеличению эффективного 
ОЦК способствует диета с повышенным содержа-
нием хлорида натрия на этапе предоперационной 
подготовки [33, 34]� Рекомендуемые мероприятия 
по коррекции гипотензии включают: инфузион-
но-трансфузионную терапию, назначение вазопрес-
соров, инотропных средств [34, 49, 50]� G� Zeng et al� 
выделяют среди прочего применение допамина и 
препаратов-гормонов коры надпочечников [49]�

Брадикардия – распространенное интраопераци-
онное событие, может развиться как при удалении 
гормонально-активных [35, 44, 49, 50], так гормо-
нально-неактивных опухолей [34, 38, 48]� Брадикар-
дия, как правило, носит рефлекторный характер и 
связана со стимуляцией области каротидного сину-
са� Для устранения брадикардии и сопутствующей 
гипотензии эффективно применение атропина�

L� Correa et al� отмечают, что у пациентов с гормо-
нально-активными хемодектомами следует с осто-
рожностью использовать препараты, способствую-
щие высвобождению катехоламинов или гистамина, 
а также лекарства с собственной симпатомимети-
ческой активностью� К таковым авторы относят: 
эфедрин, морфин, мефедрин, сукцинилхолин, атра-
курий, панкуроний, галотан, десфлюран, кетамин, 
атропин [34]�

Среди препаратов, которые могут способствовать 
обеспечению гемодинамической стабильности во 
время удаления гормонально-активных опухолей, 
следует также упомянуть дексмедетомидин� Дан-
ный препарат представляет собой относительно 

короткодействующий высокоселективный агонист 
α2-адренорецепторов, обладает анксиолитическим, 
седативным и симпатолитическим действием [2]� 
Активация пресинаптических α2-адренорецепто-
ров ингибирует высвобождение норадреналина в 
постганглионарных симпатических нейронах и обе-
спечивает симпатолитическое действие� В данном 
контексте дексмедетомидин может быть исполь-
зован для контроля гемодинамики при удалении 
норадреналин-продуцирующих опухолей [6, 10]� 
Данные о применении дексмедетомидина во время 
операций на гормонально-активных хемодектомах 
крайне ограничены� A� Malliwal et al� в описанном 
ими клиническом случае использовали инфузию 
дексмедетомидина в сочетании с севофлураном, од-
нако тесты на определение секреторной активности 
опухоли не проводили� Авторы не отметили случаев 
интраоперационной гипертензии [35]�

Анестезиологическое обеспечение удаления 
катехоламин-продуцирующих хемодектом и фео- 
хромоцитомы имеет некоторые общности� В свя-
зи с этим можно рассмотреть данные литературы о 
применении дексмедетомидина при удалении фео- 
хромоцитом� К сожалению, они тоже ограничены 
отдельными описаниями клинических случаев� 
Дексмедетомидин использовали интраоперационно 
в дополнение к общим анестетикам, анальгетикам 
и релаксантам [42], в некоторых случаях приме-
няли дополнительно инфузию сульфата магния 
[10], нитроглицерина [31]� Авторы упомянутых 
работ приходят к выводам, что дексмедетомидин 
обеспечивает контроль ЧСС и гемодинамическую 
стабильность в течение периоперационного периода, 
за исключением моментов манипуляций непосред-
ственного на опухоли� L� A� Guardo et al� пишут об 
успешном использовании дексмедетомидина для ге-
модинамически стабильного проведения интубации 
на фоне сохранного спонтанного дыхания у пациен-
та с феохромоцитомой [23]� S� Singh et al� отметили, 
что инфузия дексмедетомидина способствует почти 
50%-ному снижению уровня плазменного норадре-
налина у пациента с феохромоцитомой (концен-
трация норадреналина в плазме крови составляла 
25 183 пг/мл до инфузии дексмедетомидина), что 
может играть ключевую роль в предотвращении 
интраоперационных гипертензивных реакций [43]�

В работе O� Elshafie et al� 2014 г� [17] представ-
лен случай успешного контроля гемодинамики у 
пациента с катехоламин-секретирующей опухолью 
каротидного тельца с использованием высоких доз 
длительно действующего октреатида (синтетиче-
ский аналог соматостатина, подавляет секрецию 
гормона роста, серотонина, инсулина, глюкагона, 
тиреотропина, гастрина)� Сорокавосьмилетний па-
циент с артериальной гипертензией и сахарным ди-
абетом в анамнезе страдал от болей в правой поло-
вине лица, звона в ушах, потери слуха, повышенной 
потливости, ощущения сердцебиения; постоянно 
получал лизиноприл 20 мг в день, амлодипин 10 мг 
в день и 100 Ед инсулина в день, при этом привыч-
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ное АД находилось на уровне 170/110 мм рт� ст� 
За  несколько месяцев до операции было начато 
консервативное лечение� Пациент получал 100 мкг 
октреатида каждые 8 ч, на этом фоне плазменный 
уровень норэпинефрина снизился значительно 
(с 50 000 до 25 000 пмоль/л)� Терапевтическая так-
тика была изменена: пациент получал 200 мг лабе-
талола дважды в день и 40 мг в месяц длительного 
действующего октреатида-LA, позже доза октреати-
да-LA была увеличена до 80 мг в месяц, а доза лабе-
талола снижена до 100 мг дважды в день� На фоне 
проводимой терапии АД стабилизировалось на 
уровне 130/70 мм рт� ст�, а клинические симптомы 
полностью регрессировали� Во время операции по 
удалению опухоли колебания давления были ми-
нимальными�

Редким, но возможным интраоперационным ос-
ложнением удаления функционально-активных 
хемодектом является развитие жизнеугрожающих 
аритмий (желудочковой тахикардии и фибрилля-
ции желудочков)� G� Zenget et al� ассоциируют такие 
события с развитием гипоксии и гиперкапнии при 
наличии избыточной катехоламиновой стимуляции, 
в связи с чем подчеркивают важность оптимизации 
гемодинамики и адекватной вентиляции пациен-
та [49]�

Профилактика церебральной ишемии – важный 
аспект интраоперационного ведения пациентов с 
каротидными хемодектомами� В контексте гемоди-
намических колебаний, характерных для операций 
по поводу удаления гормонально-активных опухо-
лей, этот вопрос приобретает особую значимость� 
Пациентам после радикального удаления каротид-
ных хемодектом может потребоваться выполнение 
реконструктивных операций на сонных артери-
ях� По данным современной литературы, частота 
развития ишемических осложнений в результате 
удаления опухолей каротидного тельца составляет 
2,5%, а летальность от этого осложнения – 0,5% [7]� 
J� W� Hallet et al�, проанализировав пятидесятилет-
ний опыт удаления опухолей каротидного тельца в 
своей клинике, показали, что внедрение интраопе-
рационного мониторинга ЭЭГ и развитие хирурги-
ческой техники (использование венозных протезов 
для реконтрукции сонных артерий, а также шунтов 
для временного поддержания кровотока) привели 
к почти 10-кратному снижению частоты периопе-
рационных инсультов [24]� Успешное применение 
интраоперационного ЭЭГ-мониторинга для диа-
гностики церебральной ишемии описывается и в 
ряде других работ [32, 40]� В отечественной ли-
тературе имеются данные об успешном примене-
нии мониторинга ЛСК в сосудах мозга с помощью 
ТК  УЗДГ  при операциях удаления каротидных 
хемодектом [4]� W� D� Zhang et al� сообщают, что 
у 5 из 11 проанализированных ими пациентов на 
основании данных ТК УЗДГ, выполненной до и во 
время операции, принято решение о постановке 
временного внутрипросветного шунта в сонную 
артерию после ее временного пережатия [51]� В ли-

тературе описаны случаи использования ЦО для 
мониторинга кислородного статуса в мозговой тка-
ни [22]� Для мониторинга адекватности перфузии 
мозга некоторые исследователи использовали ме-
тод соматосенсорных вызванных потенциалов [36]� 
По мнению S� R� Jagtap et al�, поддержание адек-
ватного церебрального кровотока представляется 
важным во время операции по удалению опухолей 
каротидного тельца� Для мониторинга адекватности 
перфузии мозга авторы предлагают использовать 
ЭЭГ, соматосенсорные вызванные потенциалы, 
ТК УЗГД� В случае, если обеспечить адекватный 
мозговой кровоток не представляется возможным, 
следует рассмотреть индуцированную гипотермию 
(34‒35°С) и введение тиопентала для снижения ме-
таболических потребностей мозговой ткани [29]� 
В литературе отсутствуют данные о преимуществе 
какого-либо метода мониторинга перфузии мозга 
при удалении гормонально-активных опухолей ка-
ротидного тельца�

В работе A� Baysal et al� [8] представлены 2 клини-
ческих наблюдения пациентов, которым проводили 
удаление опухоли каротидного тельца� Помимо ин-
вазивного мониторинга АД, ЭКГ, пульсоксиметрии, 
мониторинга температуры тела и центрального ве-
нозного давления, использован BIS-мониторинг 
для обнаружения церебральной ишемии� Авторы 
отмечают, что биспектральный индекс, являющийся 
дериватом ЭЭГ, разработан для мониторинга глуби-
ны анестезии и не предназначен для диагностики 
церебральной ишемии� Вместе с тем у обоих пациен-
тов падение АД на фоне пережатия сонной артерии 
(в первом случае) и установки внутрипросветного 
шунта (во втором случае) сопровождалось падени-
ем индекса BIS (с 40‒60 до 15‒20)� Восстановление 
артериального кровотока и повышение АД привели 
к повышению индекса BIS до исходных значений� 

Заключение

Гормон-продуцирующие хемодектомы представ-
ляют собой крайне редкий вид опухолей� При пла-
нировании оперативного вмешательства тщатель-
ный сбор анамнеза и предоперационная подготовка 
помогают избежать осложнений� Следует обратить 
внимание на клинические симптомы заболевания в 
виде гипертензии, тахикардии, лихорадки, головной 
боли, ощущения сердцебиения и пр�, которые могут 
натолкнуть на мысль о гормонально-активной опу-
холи� Биохимические тесты (определение уровня 
катехоламинов и продуктов их распада в плазме и 
моче) помогают в подтверждении диагноза, однако 
в связи со сложностью выполнения и достаточно 
редким запросом на данное исследование оно не 
является рутинным� Периоперационный монито-
ринг гемодинамики имеет критическое значение у 
больных с гормонально-активными хемодектомами� 
Интраоперационная гипертензия является частым 
осложнением, она должна быть профилактирована 
(предоперационное назначение адреноблокаторов) 
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и купирована короткодействующими гипотензив-
ными препаратами� Гипотензия после удаления 
опухоли – еще одно распространенное осложнение, 
которое также нуждается в профилактике и немед-
ленной коррекции� Помимо названного, анестези-

олог должен быть готов к развитию брадикардии, 
кровопотери, аритмий� Использование перечислен-
ных рекомендаций способствует адекватному лече-
нию пациентов, в литературе последних лет случаи 
летальных исходов не описаны�
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