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Прогностическая и диагностическая значимость кардиального 
биомаркера NT-proBNP в периоперационный период 
хирургических вмешательств на сосудах
И. А. Козлов1, Д. А. СоКолов2, 3, П. А. любошевСКИй2, 3

1 Московский областной научно-исследовательский клинический институт им. М. Ф. Владимирского, Москва, РФ
2 Ярославский государственный медицинский университет, г. Ярославль, РФ
3 Областная клиническая больница, г. Ярославль, РФ

Цель – оценить динамику содержания в крови NT-proBNP в периоперационный период сосудистых хирургических вмешательств и изучить 
ассоциированность уровня этого биомаркера на этапах лечения с развившимися сердечно-сосудистыми осложнениями (ССО).
Материалы и методы. Обследовали 129 больных в возрасте 66 [61–70] лет, которым были выполнены плановые операции на сосудах. 
Уровень NT-proBNP в крови определяли на этапах: I – до операции, II – через 24 часа после операции, III – перед выпиской из стационара. 
Для обработки данных использовали корреляционный анализ, логистическую регрессию и ROC-анализ.
Результаты. Медиана NT-proBNP (пг/мл) на I этапе составила 54 [42–215], II – 149 [63–298] (р1–2 = 0,0001) и III – 78[48–288] (р1–3 = 0,037). 
Содержание NT-proBNP в крови на I этапе коррелировало с уровнем биомаркера на II (rho = 0,558, p < 0,0001) и III (rho = 0,689, p < 0,0001) 
этапах. Биомаркер был ассоциирован с ССО на всех этапах: I – ОШ 1,0048, 95% ДИ 1,0021–1,0074, p < 0,0001, ППК 0,825; II – ОШ 1,0040, 95% 
ДИ 1,0020–1,0060, p < 0,0001, ППК 0,820; III – ОШ 1,0026, 95% ДИ 1,006–1,0046, p = 0,015, ППК 0,687. На I этапе NT-proBNP > 218 пг/мл 
был предиктором ССО (чувствительность 82%, специфичность 85%), такой уровень биомаркера зарегистрировали у 30 (23,2%) больных. 
На II этапе с ССО был ассоциирован NT-proBNP > 281 пг/мл (чувствительность 81%, специфичность 80%), а на III этапе – NT-proBNP 
> 158 пг/мл (чувствительность 79%, специфичность 65%).
Заключение. После оперативных вмешательств на сосудах медиана NT-proBNP значимо возрастает, оставаясь в пределах референсных 
значений, и не снижается вплоть до выписки больных из стационара. Периоперационная динамика NT-proBNP может отличаться у боль-
ных с разным исходным уровнем биомаркера. У 23,2% больных с хирургическими заболеваниями сосудов предоперационное содержание в 
крови NT-proBNP повышено до уровня более 218 пг/мл, указывая на риск развития ССО (предикторная модель очень хорошего качества). 
После операций уровень NT-proBNP, ассоциирующийся с ССО (модель очень хорошего качества), превышает 281 пг/мл. Перед выпиской 
больных из стационара ассоциированность NT-proBNP с перенесенными ССО характеризуется моделью среднего качества. Прогностичес-
кая значимость биомаркера на этом этапе хирургического лечения нуждается в дальнейших исследованиях.
Ключевые слова: натрийуретические пептиды, NT-proBNP, внесердечная хирургия, сосудистая хирургия, сердечно-сосудистые осложнения, 
предикторы осложнений, периоперационный уровень NT-proBNP.
Для цитирования: Козлов И. А., Соколов Д. А., Любошевский П. А. Прогностическая и диагностическая значимость кардиального биомаркера 
NT-proBNP в периоперационный период хирургических вмешательств на сосудах // Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 2023. – 
Т. 20, № 4. – С. 6–16. DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-6-16.

Prognostic and diagnostic significance of the cardiac biomarker NT-proBNP  
in the perioperative period of vascular surgery procedures
I. A. Kozlov1, D. A. SoKolov2, 3, P. A. lyuboShevSKy2, 3

1 M. F. Vladimirsky Moscow Regional Research Clinical Institute, Moscow, Russia
2 Yaroslavl State Medical University, Yaroslavl, Russia
3 Regional Clinical Hospital, Yaroslavl, Russia

The objective was to study the dynamics of NT-proBNP blood level during the perioperative period of vascular surgery and to study the association 
of this biomarker level at the stages of treatment with developed cardiovascular complications (CVC).
Materials and Methods. The study involved 129 patients aged 66 [61–70] years who underwent elective vascular surgery. NT-proBNP blood 
level was determined at stages: I – before surgery, II – 24 hours after surgery, III – before discharge from the hospital. Correlation analysis, logistic 
regression and ROC-analysis were used for data processing.
Results. Median NT-proBNP (pg/ml) at stage I was 54[42–215], stage II – 149[63–298] (p1–2 = 0.0001) and stage III – 78[48–288] (p1–3 = 0.037). 
NT-proBNP blood level at stage I correlated with the biomarker level at stages II (rho = 0.558, p < 0.0001) and III (rho = 0.689, p < 0.0001). 
The biomarker was associated with CVC at all stages: I – OR 1.0048, 95% CI 1.0021–1.0074, p < 0.0001, AUC 0.825; II – OR 1.0040, 95% CI 
1.0020–1.0060, p < 0.0001, AUC 0.820; III – OR 1.0026, 95% CI 1.006–1.0046, p = 0.015, AUC 0.687. At stage I, NT-proBNP > 218 pg/ml was 
a CVC predictor (sensitivity 82%, specificity 85%), this biomarker level was registered in 30 (23.2%) patients; at stage II, NT-proBNP > 281 
pg/ml was associated with CVR (sensitivity 81%, specificity 80%), at stage III NT-proBNP > 158 pg/ml was associated with CCC (sensitivity 
79%, specificity 65%).
Conclusions. After vascular surgery, the median NT-proBNP value increases significantly, remaining within the reference limits, and does not de-
crease until the patients discharge from the hospital. The perioperative NT-proBNP dynamics may differ in patients with different initial biomarker 
levels. In 23.2% of vascular surgical patients, the preoperative NT-proBNP blood level increased to a level of more than 218 pg/ml, indicating CVC 
risk (very good quality predictor model). After surgery, the level of NT-proBNP associated with CVC (very good quality model) exceeds 281 pg/ml. 
Prior to discharge of patients from the hospital, the association of NT-proBNP with CVC is characterized by a moderate quality model (AUC 0.687). 
The prognostic significance of the biomarker at this stage of surgical treatment needs further research. 
Key words: natriuretic peptides, NT-proBNP, non-cardiac surgery, vascular surgery, cardiovascular complications, predictors of complications, 
perioperative NT-proBNP level
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Введение

В текущем году Европейская ассоциация ане-
стезиологии и интенсивной терапии (ESAIC) опу-
бликовала первые международные рекомендации 
по применению кардиальных биомаркеров, в том 
числе натрийуретического пептида В-типа (BNP) 
и/или N-терминального отрезка его предшествен-
ника (NT-proBNP), для стратификации риска сер-
дечно-сосудистых осложнений (ССО) при некарди-
альных оперативных вмешательствах [36]. В этих 
рекомендациях выделены 2 аспекта применения 
биомаркеров: предоперационный (прогностиче-
ский), направленный на оценку риска ССО, и по-
слеоперационный (диагностический), обеспечива-
ющий максимально раннее выявление угрожающих 
или развивающихся ССО.

Информативность предоперационного уров-
ня BNP/NT-proBNP как предиктора ССО стала 
практически общепризнанной [2, 13, 25, 36, 39, 41]. 
В ряде национальных клинических рекомендаций 
приведены конкретные значения биомаркеров, 
указывающие на высокий кардиальный риск пред-
стоящей операции [13, 25, 49]. В предшествующей 
публикации мы сообщали, что оценка NT-proBNP 
более надежно прогнозирует ССО по сравнению с 
индексами кардиального риска (ИКР) и общекли-
ническими показателями [10].

Целесообразность оценки BNP/NT-proBNP с це-
лью ранней диагностики или стратификации риска 
ССО после операций остается не вполне ясной [36], 
не установлена степень повышения биомаркеров, 
ассоциирующаяся с развитием ССО [14, 23, 42]. Бо-
лее того, отдельные авторы подвергают сомнению 
взаимосвязь регистрируемого на этом этапе уровня 
NT-proBNP с осложненным клиническим течением 
и кардиальной летальностью [8].

Изложенное определило цель исследования: оце-
нить динамику содержания в крови NT-proBNP в 
периоперационный период сосудистых хирургиче-
ских вмешательств и изучить ассоциированность 
уровня этого биомаркера на этапах лечения с раз-
вившимися ССО.

Материалы и методы

Исследование одобрено локальным этическим 
комитетом Ярославского государственного ме-
дицинского университета (протокол № 50/2021). 
Выполнили одноцентровое проспективное когорт-
ное исследование. Критерии включения в иссле-
дование: возраст 45–85 лет, наличие письменного 
информированного согласия больных на участие 

в исследовании, плановые открытые сосудистые 
операции в условиях общей анестезии. Критерии 
невключения: клинически значимые пороки сердца, 
снижение фракции изгнания левого желудочка до 
уровня <  40%, индекс массы тела более 40 кг/м2, 
уровень креатинина в крови > 120 мкмоль/л. Кри-
терии исключения: отмена операции, тяжелые хи-
рургические осложнения, повторные оперативные 
вмешательства во время госпитализации, невоз-
можность лабораторного определения биомаркера 
по техническим причинам, отказ больного от уча-
стия на этапах исследования.

В соответствии с критериями включения первич-
но отобрали 136 больных. Исключили 7 больных: 5 
чьи операции отменили, и 2, которые после опера-
ции отказались от участия в исследовании. Больным 
выполнили оперативные вмешательства различного 
кардиального риска [33]: реконструкции позвоночных 
артерий, каротидные эндартерэктомии (при бессим-
птомном поражении и наличии симптомов), операции 
на аорте и крупных сосудах. Для каждого больного 
рассчитывали пересмотренный ИКР (ПИКР) [3]. 
Во время оперативных вмешательств использова-
ли многокомпонентную общую анестезию с ИВЛ и 
стандартный мониторинг. По окончанию операции 
всех больных переводили в отделение реанимации и 
интенсивной терапии (ОРИТ).

Забор крови для определения NT-proBNP выпол-
няли на этапах: I – до оперативного вмешательства 
(NT-proBNP1), II – через сутки после оперативно-
го вмешательства (NT-proBNP2), III  – перед вы-
пиской больных на 5–7-е сутки после операции 
(NT-proBNP3). Содержание NT-proBNP в сыво-
ротке крови определяли методом твердофазного 
иммуноферментного анализа с помощью наборов 
реагентов «NT-proBNP-ИФА-БЕСТ» (АО «Век-
тор-Бест», Россия) на автоматическом анализато-
ре «Лазурит» («Dynex Tec.», США). Референсные 
значения NT-proBNP составляли 0–200 пг/мл.

Регистрировали периоперационные ССО: карди-
альную летальность, нефатальный периоперацион-
ный острый инфаркт миокарда (ОИМ), преходящую 
ишемию миокарда, развитие острой сердечной недо-
статочности и декомпенсацию хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН), острое нарушение моз-
гового кровообращения (ОНМК), тромбоэмболию 
легочной артерии (ТЭЛА), стойкую артериальную 
гипотензию, потребовавшую назначения симпатоми-
метических вазопрессоров, клинически значимые на-
рушения сердечного ритма, стойкую артериальную 
гипертензию, требовавшую интенсивного лечения. 
Развитие одного или нескольких ССО считали ком-
позитной конечной точкой исследования.

For citation: Kozlov I. A., Sokolov D. A., Lyuboshevsky P. A. Prognostic and diagnostic significance of the cardiac biomarker NT-proBNP in the 
perioperative period of vascular surgery procedures. Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2023, Vol. 20, № 5, P. 6–16. (In Russ.) DOI: 
10.24884/2078-5658-2023-20-5-6-16.
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Статистический анализ выполнили с помощью 
программных пакетов «Microsoft Office Excel» и 
«MedCalc 15». Учитывая использование регресси-
онного анализа, необходимый для валидной оценки 
данных объем выборки (N) определили по формуле: 
N > 104 + число предикторов [32]. Характер распре-
деления данных анализировали с помощью крите-
рия Колмогорова – Смирнова. Описание данных 
представили в виде минимального (min) и макси-
мального (max) значений, медианы (Me) и интер-
квартильного интервала (P25–P75). Рассчитывали 
среднюю частоту признаков (Р). Множественные 
сравнения в связанных выборках выполнили при 
помощи критерия Вилкоксона с поправкой Бонфер-
рони и критерия Фридмана. Значимость отличий 
частот устанавливали с помощью точного критерия 
Фишера и критерия Пирсона (хи2).

Рассчитывали коэффициенты ранговой корре-
ляции Спирмена (rho) и их статистическую значи-
мость (р). При значениях rho <  0,29 связь счита-
ли слабой, при значениях 0,3–0,69 – умеренной и 
> 0,7 – сильной.

С помощью логистической регрессии оценива-
ли влияние независимой переменной (предиктор) 
на зависимую (предиктант), закодированную би-

нарно. В качестве предикторов изучали уровень 
NT-proBNP на этапах исследования, в качестве 
предиктанта – композитную конечную точку. Рас-
считывали отношение шансов (ОШ), 95%-ный 
доверительный интервал (ДИ) и значимость вли-
яния (р). Для оценки разделительной способности 
предикторов выполнили ROC-анализ, в который 
включили предикторы, ассоциированные с пре-
диктантом по результатам логистической регрес-
сии. Анализировали характеристики ROC-кривых 
с расчетом площади под кривой (ППК), 95%-ного 
ДИ и статистической достоверности (p) выявлен-
ной зависимости. Качество модели считали при 
ППК > 0,9 – отличным, 0,89–0,8 – очень хорошим, 
0,79–0,7  – хорошим, 0,69–0,6  – средним, <  0,6  – 
неудовлетворительным. Пороговое значение (ПЗ) 
переменной определяли по индексу Юдена (тре-
бование максимальной суммы чувствительности 
и специфичности), требованию чувствительности 
и специфичности теста, приближающимся к 80%, 
и требованию баланса между чувствительностью 
и специфичностью (минимальная разность между 
этими значениями). За ПЗ принимали значение, в 
наибольшей степени соответствующее всем трем 
требованиям [4]. При сравнении ROC-кривых 

Таблица 1. Демографическая и клиническая характеристика клинических наблюдений 
Table 1. Demographic and clinical characteristics of clinical observations

Показатель Min Max Me [P25–P75] 
Возраст, лет 47 83 66,0 [60,75–70,0] 
Функциональный класс ASA 3 4 3,0 [3,0–4,0]
ПИКР, баллы 1 5 2,0 [1,0–3,0] 
Креатинемия до операции, 
мкмоль/л

52 120 89,7 [76,0–103,0]

Длительность анестезии, мин 120 510 180,0 [180,0–240,0]
Сопутствующие заболевания, n (%)

Гипертоническая болезнь 118 (91,5)
Ишемическая болезнь сердца 55 (42,6)
ХСН 28 (21,7)
ОНМК в анамнезе 38 (29,5)
Сахарный диабет II типа 31 (24,0)

Кардиальный риск выполненных оперативных вмешательств, n (%)
Средний 108 (83,7)
Высокий 21 (16,3)
П р и м е ч а н и е: ASA – Американская ассоциация анестезиологов.

Таблица 2. Сердечно-сосудистые осложнения, зарегистрированные в периоперационный период 
Table 2. Cardiovascular complications registered in the perioperative period

Осложнение n (%)
Кардиальная летальность 1 (0,8)
ОИМ 1 (0,8)
Преходящая ишемия миокарда 3 (2,3)
Артериальная гипотензия, требующая вазопрессорной терапии 9 (7,0)
ТЭЛА 1 (0,8)
ОНМК 1 (0,8)
Артериальная гипертензия, требующая интенсивных мер лечения 4 (3,1)
Композитная конечная точка 17 (13,2)
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рассчитывали разность ППК (ΔППК) и значение 
р. Результаты статистического анализа считали зна-
чимыми при р < 0,05.

Результаты

Проанализировали данные обследования 
129 боль ных (92 мужчин и 37 женщин). Демо-
графические данные, клинические показатели и 
характеристики оперативных вмешательств пред-
ставлены в табл. 1. В возрасте старше 65 лет были 
68 (52,7%) больных, старше 80 лет – 4 (3,1%). Уро-
вень креатинина в сыворотке умеренно превышал 
верхнюю границу гендерной и возрастной нормы в 
14 (10,8%) наблюдениях. Наиболее частыми сопут-
ствующими заболеваниями были гипертоническая 
болезнь и ишемическая болезнь сердца. Значение 
ПИКР 1 балл зарегистрировали у 46 (35,65%) боль-
ных, 2 балла – у 37 (28,7%), 3 балла и более – у 46 
(35,65%). Большинство выполненных оперативных 
вмешательств имели средний кардиальный риск; в 
55 (65,1%) наблюдений их длительность не превы-
шала 210 мин. Продленную ИВЛ в течение 45–930 
(285,0 [180,0–420,0]) мин использовали у 10 (7,75%) 
больных. В 126 (97,7%) наблюдений длительность 
пребывания больных в ОРИТ не превышала 1 су-
ток; 3 (2,3%) больных находились в ОРИТ 2–17 
суток. Госпитальная летальность составила 0,8% 
(1 наблюдение).

Зарегистрировали 21 (16,3%) периоперацион-
ное ССО у 17 (13,2%) больных (табл. 2). У 3 (2,3%) 
больных диагностировали по 2 ССО. 

До операции содержание NT-proBNP в крови ко-
лебалось в пределах от 24 до 1348 пг/мл. Уровень 
биомаркера не коррелировал с возрастом обследо-
ванных (rho  = –0,019; p  =  0,833) и креатинемией 
(rho = 0,161; p = 0,079), а корреляция со значени-
ями ПИКР (рис. 1) была умеренной (rho = 0,470; 
p < 0,0001). 

Медианные значения NT-proBNP на этапах ис-
следования находились в пределах референсных 
значений (табл. 3). Содержание биомаркера в кро-
ви возрастало на этапе II и значимо не снижалось 
до выписки больных, сохраняясь повышенным по 

 

Рис. 1. Корреляция между значениями NT-proBNP 
(пг/мл) до операции и ПИКР (баллы)
Fig. 1. Correlation between NT-proBNP values (pg/ml) before surgery  
and the revised cardiac risk index scores

Таблица 3. Значения NT-proBNP на этапах исследования 
Table 3. NT-proBNP values at study stages

Этап I Этап II Этап III р1–2 р1–3 р2–3

NT-proBNP, пг/мл (Me[P25–P75]) 54,1 [42,3–215,1] 148,8 [63,1–298,5] 78,2 [47,6–288,3] 0,0001 0,037 0,255
NT-proBNP > 200 пг/мл, n (%) 35 (27,1) 51 (39,5) 44 (34,4) 0,141 0,681 1,0

 

Рис. 2. Корреляция между значениями NT-proBNP 
(пг/мл) до и после операции: rho = 0,558  
(p < 0,0001)
Fig. 2. Correlation between NT-proBNP values (pg/ml) before  
and after surgery: rho = 0.558 (p < 0.0001)

 

Рис. 3. Корреляция между значениями NT-proBNP 
(пг/мл) до операции и перед выпиской больных: 
rho = 0,689 (p < 0,0001)
Fig. 3. Correlation between NT-proBNP values (pg/ml) before surgery 
and before discharge: rho = 0.689 (p < 0.0001)
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сравнению с дооперационными значениями. Зна-
чения NT-proBNP, превышавшие верхнюю грани-
цу нормы, на этапах исследования регистрировали 
одинаково часто.

На этапах исследования значения биомарке-
ра были отчетливо взаимосвязаны: содержание в 
крови NT-proBNP после операции (рис. 2) и перед 
выпиской (рис. 3) прямо коррелировало с доопера-
ционным уровнем биомаркера.

На всех этапах исследования концентрация 
NT-proBNP в крови была ассоциирована с ССО 
(композитная конечная точка) (табл. 4). Раз-
де лительная способность предоперационного 
NT-proBNP как предиктора ССО характеризова-
лась статистической моделью очень хорошего ка-
чества, чувствительность и специфичность прогноза 
при значениях, превышавших ПЗ, были сбаланси-
рованными и вполне удовлетворительными. Уро-
вень показателя, соответствующий ПЗ, регистриро-
вали в 30 (23,2%) наблюдениях. ППК биомаркера 
на этапе II также соответствовала модели очень 
хорошего качества, ПЗ было выше, чем на этапе I; 
такую степень повышения биомаркера отметили у 
35 (27,1%) больных.

Перед выпиской больных качество модели, ха-
рактеризующей разделительную способность 
NT-proBNP в отношении перенесенных ССО, стано-
вилось средним. Приемлемая чувствительность ПЗ 
сочеталась с низкой специфичностью, что указывало 
на высокую вероятность ошибок второго рода. 

ППК биомаркера (рис. 4) на I этапе была зна-
чимо больше, чем на II (ΔППК = 0,07; р = 0,043) и 
III (ΔППК = 0,13; р = 0,043) этапах. Отличий ППК 
на II и III этапах не было (ΔППК = 0,06; р = 0,205).

Обсуждение

Данные о распространенности и степени повыше-
ния NT-proBNP в различных клинических ситуаци-
ях, характерных для анестезиологии-реаниматоло-
гии, варьируются в максимально широких пределах 
[1, 6, 7, 11, 12]. Установленная частота супранор-
мальных предоперационных значений NT-proBNP 
(27,1%) была близка к данным о встречаемости это-
го лабораторного признака в смешанной популяции 
некардиохирургических больных [26]. При выпол-
нении операций на сосудах у больных с высоким 
кардиальным риском частота повышения уровня 
биомаркера может достигать 44–48% [14, 34].

Предоперационный уровень биомаркера не был 
связан с возрастом обследованных и креатинемией, 
поэтому можно полагать, что при оценке NT-proBNP 
в рассматриваемой клинической ситуации нет необ-
ходимости вводить соответствующие поправки, как 
это рекомендуют при диагностике ХСН [35]. Следу-
ет отметить, что в протоколах стратификации риска 
ССО у некардиохирургических больных поправки 
(возрастные, гендерные и др.) к скрининговым зна-
чениям NT-proBNP не используют [13, 25, 49].

Наличие между NT-proBNP и ПИКР лишь уме-
ренной корреляционной связи указывает на само-
стоятельную прогностическую значимость каждого 
из показателей. Сообщают, что добавление данных 
об уровне биомаркера к ПИКР и другим ИКР су-
щественно повышает точность предсказания ССО 
в некардиальной хирургии [36, 39]. По нашим дан-
ным, при множественном регрессионном анализе 
разделительная способность NT-proBNP в отно-
шении ССО лучше, чем у ПИКР, причем ИКР при 
таком варианте статистического анализа теряют 
прогностическую способность [10]. Безусловно, 
эти данные не дают оснований отказываться от 
использования ИКР. Вместе с тем, целесообразно 
дальнейшее изучение возможности и информа-
тивности совместного использования биомаркера 
и других показателей кардиального риска.

Интерпретируя результаты оценки NT-proBNP, 
целесообразно, прежде всего, обсудить значи-
мость биомаркера в стратификации риска ССО 
на этапах хирургического лечения. Установленное 
пред операционное ПЗ NT-proBNP (>  218 пг/мл) 
с высокой чувствительностью и специфичностью 

Таблица 4. Ассоциированность NT-proBNP на этапах исследования с периоперационными ССО 
Table 4. Association of NT-proBNP values at study stages and perioperative cardiovascular complications

Показатель ОШ 95%-ый ДИ р ППК р ПЗ, пг/мл Чувствительность/Специфичность

Этап I 1,0048 1,0021–1,0074 0,0004 0,825  < 0,0001  > 218 82,4%/85,3%

Этап II 1,0040 1,0020–1,0060 0,0001 0,820  < 0,0001  > 281 81,3%/80,0%
Этап III 1,0026 1,0006–1,0046 0,009 0,687 0,015  > 158 78,6%/64,8%

 
Рис. 4. ROC-кривые (чувствительность-специфич-
ность) уровня NT-proBNP на этапах исследования  
в отношении риска ССО
Fig. 4. ROC-curves (sensitivity-specificity) of the NT-proBNP blood 
level at the study stages in relation to the perioperative cardiovascular 
complications
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предсказывало ССО, что полностью соответствует 
мнению большинства изучающих проблему кли-
ницистов [13, 14, 26, 39, 41, 42, 49]. На отсутствие 
у NT-proBNP прогностической значимости в от-
ношении ССО, госпитальной и постгоспитальной 
летальности у больных с высоким кардиальным 
риском указывают крайне редко [8, 21]. Эти еди-
ничные сообщения не меняют общей положитель-
ной оценки BNP/NT-proBNP как информативных 
бирмаркеров при стратификции риска ССО [36].

Несмотря на внесение в ряд рекомендаций и про-
токолов конкретных предоперационных значений 
NT-proBNP, указывающих на вероятность ССО 
[13, 25, 49], проблема уточнения ПЗ, «отсекающих» 
больных с высоким риском, сохраняет постоянную 
актуальность [26, 28, 41]. Кроме того, приведенные в 
зарубежных исследованиях количественные данные 
об уровне BNP/ NT-proBNP не всегда можно прямо 
экстраполировать на отечественную клиническую 
практику. Для корректного клинического использо-
вания скрининговых значений биомаркеров необ-
ходимо учитывать характеристики аналитических 
тестов, выпускаемых различными производителя-
ми [5, 28]. Принимая во внимание эти особенности, 
можно констатировать, что установленное ПЗ выхо-
дило за верхнюю границу референсных значений на 
9–10%, что вполне соответствует умеренной степе-
ни повышения биомаркеров, приводимой в качестве 
предикторов ССО в зарубежных исследованиях и 
клинических рекомендациях [13, 25, 37, 45, 49].

Сложнее обстоит вопрос с оценкой NT-proBNP 
в послеоперационный период. У некардиохирурги-
ческих больных супранормальное содержание био-
маркера в крови регистрируют в 44–51% наблюде-
ний [14, 26]. Наши данные, полученные на II этапе, 
вполне этому соответствуют. Вместе с тем, описа-
ния скрининговых значений биомаркера, ассоции-
рованных с ССО в этот период хирургического ле-
чения, максимально вариабельны. В большинстве 
исследований надежную дискриминацию больных 
с ССО обеспечивали ПЗ NT-proBNP, превышавшие 
норму в 2,5–3 раза [14, 19, 37]. Реже указывали на 
ассоциированность ССО с крайне высокими уров-
нями биомаркера [20, 21]. В других исследованиях, 
напротив, было показано, что риск ССО начинает 
возрастать даже у больных с незначительно повы-
шенным NT-proBNP [14, 42]. По нашим данным, 
ПЗ биомаркера (> 281 пг/мл) после операций было 
выше диапазона нормальных значений на 40%, что 
согласуется с результатами этих авторов [14, 42].

Особенности динамики NT-proBNP в процессе 
хирургического лечения заслуживают отдельного 
анализа, так как опубликованные данные в доста-

точной степени противоречивы. В большинстве 
исследований выявлено увеличение медианных 
значений NT-proBNP через сутки после некарди-
альных операций в 1,5–3,5 раза [11, 17, 19–21, 34]. 
Наши данные также показали прирост медианы 
биомаркера на II этапе более чем в 2,7 раза. Отно-
сительно редко приводят данные о минимальных 
или отсутствующих периоперационных изменениях 
NT-proBNP [7–9]. Отдельные авторы сообщают, что 
динамика биомаркера более выражена у больных 
с ССО (увеличение на 90%) и менее значительна 
(прирост на 50%) при неосложненном клиническом 
течении [19]. Вместе с тем, при целенаправленном 
изучении NT-proBNP во время стандартных не-
осложненных операций у больных с минимальным 
кардиальным риском выявили увеличение показа-
теля более чем в 5 раз [27].

Предположив, что изменения содержания био-
маркера в крови у больных с риском и без риска 
ССО могут отличаться, выполнили дополнитель-
ный анализ. Выделили подгруппы больных со 
значениями NT-proBNP, указывающими на высо-
кую вероятность ССО, и без этого предиктора, и 
установили 2 типа периоперационной динамики 
показателя (табл. 5). При исходно повышенном 
содержании биомаркера в крови изменения на эта-
пах исследования отсутствовали. При нормальном 
дооперационном уровне NT-proBNP на II этапе он 
возрастал более чем в 2 раза, затем снижался, но пе-
ред выпиской оставался повышенным по сравнению 
с исходным уровнем.

Обсуждая эти данные, необходимо подчеркнуть 
принципиальную особенность патофизиологии 
BNP/NT-proBNP, понимание которой необходи-
мо для адекватной интерпретации полученных 
результатов. BNP является гормоном, который 
миокард желудочков секретирует как в норме, так 
и в патофизиологических условиях. BNP обеспечи-
вает комплекс эффектов: стимулирует натрийурез 
и диурез, регулирует водно-электролитный баланс, 
уменьшает активность симпатоадреналовой и ре-
нин-ангиотензиновой систем, снижает сосудистый 
тонус и объем циркулирующей крови, участвует в 
регуляции липидного и углеводного обмена, ока-
зывает противовоспалительное действие и др. [30, 
43, 44]. Внутриклеточное действие этого гормона в 
основном реализуется через систему циклического 
гуанозинмонофосфата [40], который по ряду эф-
фектов является физиологическим антагонистом и 
модулятором циклического аденозинмонофосфата 
[29]. Наряду с механическим растяжением кардио-
миоцитов, стимулами для повышения содержания 
в крови BNP/NT-proBNP являются  катехоламины, 

Таблица 5. Значения NT-proBNP (Me[P25–P75]) у больных с его разным исходным уровнем 
Table 5. NT-proBNP (Me[P25–P75]) values in patients with different initial biomarker levels

Исходный NT-proBNP Этап I Этап II Этап III р1–2 р1–3 р2–3

 > 218 пг/мл, n = 30 309,1 [259,3–417,0] 323,5 [189,1–561,7] 316,1 [222,8–563,2] 1,0 1,0 1,0

 < 218 пг/мл, n = 99 45,4 [41,6–62,0] 114,7 [56,5–212,9] 62,4 [44,0–158,3]  < 0,001  < 0,001 0,05
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ангиотензин II, эндотелин, провоспалительные 
цитокины, а также гипоксия и ишемия миокарда 
[16, 30, 43]. Эти факторы могут действовать как 
напрямую, вызывая экспрессию гена, регулирую-
щего синтез BNP, так и опосредованно, изменяя 
условия функционирования кардиомиоцитов [16, 
24]. Поэтому, если дооперационное повышение 
BNP/NT-proBNP уверенно считают предиктором 
периоперационных ССО, вопрос о прогностиче-
ской роли прироста биомаркеров в послеопераци-
онный период не имеет столь однозначной трак-
товки.

У лиц со здоровым миокардом есть основания 
рассматривать увеличение содержания в крови 
BNP/NT-proBNP после неосложненных оператив-
ных вмешательств как вариант «стресс-нормы» [27]. 
Описан многократный прирост этих биомаркеров 
у спортсменов при экстремальных физических на-
грузках [15, 22]. Вполне вероятно, что в послеопе-
рационный период возникают изменения эндокрин-
ной функции нормального сердца. Хирургическая 
травма вызывает комплекс нейроэндокринных и ме-
таболических сдвигов [46], которые могут прямо и 
опосредованно влиять на миокард и его эндокрин-
ную систему. Активация симпатоадреналовой и ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой систем, измене-
ния волемического статуса и системное воспаление 
обладают доказанными BNP-стимулирующими 
эффектами [30, 42]. При этом высокий уровень 
BNP/NT-proBNP будет отражать не риск ССО, а 
нейроэндокринный и метаболический ответ на 
хирургическую агрессию [27, 38]. Учитывая изло-
женное, корректная интерпретация той или иной 
степени периоперационных изменений биомаркера 
может быть затруднительной. Например, в карди-
охирургии попытка использовать для стратифи-
кации риска осложнений прирост уровня BNP в 
первые-вторые сутки послеоперационного перио-
да оказалась неудачной [38], что авторы объяснили 
снижением специфичности биомаркера в условиях 
операционной травмы. 

Низкий или отсутствующий прирост инкреции 
BNP в ответ на хирургический стресс может быть 
не благоприятным признаком, а проявлением на-
рушения ауторегуляции системы кровообращения 
в результате неудовлетворительного состояния 
миокарда и его эндокринной функции. При ряде 
заболеваний сердца, сопровождающихся отчет-
ливой перегрузкой миокарда, низкое содержание 
BNP/NT-proBNP имеет крайне неблагоприятное 
прогностическое значение [18, 47, 48]. В отдельных 
публикациях указывают, что у некардиохирурги-
ческих больных со сниженной сократительной 
функцией сердца послеоперационное увеличение 
уровня NT-proBNP может отсутствовать или быть 
минимальным [7, 9]. Причины этого до настоящего 
времени остаются не вполне ясными и нуждаются 
в дальнейших исследованиях.

Ранее была описана тесная корреляция (rho 0,74) 
послеоперационных и предоперационных значений 

NT-proBNP [17]. По нашим данным, уровни био-
маркера на I и II этапах были отчетливо взаимосвя-
заны. Существенно превышающие норму значения 
NT-proBNP после операций оказались характерны 
для больных с исходным повышением показателя 
и, соответственно, риском ССО. Таким образом, 
супранормальные послеоперационные значения 
биомаркера были обусловлены в основном не реак-
цией миокарда на операционный стресс, а исходным 
повышением показателя. Кроме того, качество ста-
тистических моделей на I и II этапах было близким. 
Эти данные дают определенные основания исполь-
зовать послеоперационную оценку NT-proBNP в ка-
честве диагностического теста. Выявление в ранний 
послеоперационный период значений показателя, 
превышающих ПЗ, может свидетельствовать о вы-
соком риске ССО, если они еще не манифестирова-
лись, или указывать на их латентное течение. В этой 
клинической ситуации целесообразны меры целе-
направленного мониторинга (электрокардиография, 
определение кардиоспецифического тропонина), 
как это рекомендуют современные эксперты [13, 
25]. Тем не менее, пока нет убедительных основа-
ний считать обязательным рутинное определение 
BNP/NT-proBNP после некардиальных хирургиче-
ских вмешательств [36]. После операционная оценка 
BNP/NT-proBNP, видимо, обоснована у больных 
группы риска, особенно если до операции уровень 
биомаркера не исследовали. 

Перед выпиской больных из стационара 
NT-proBNP сохранял ассоциированность с перене-
сенными ССО, однако ПЗ находилось в пределах 
референсных значений, что затрудняет интерпре-
тацию этих данных. В единичных исследованиях 
указывают, что повышенный уровень биомаркера на 
этом этапе является значимым предиктором ССО и 
смерти от сердечно-сосудистых заболеваний в тече-
ние года и более [31, 37]. Тем не менее, информация 
о предикторной значимости послеоперационных 
значений BNP/NT-proBNP в отношении постго-
спитальных ССО остается ограниченной [36]. Для 
уточнения прогностической роли биомаркеров в 
рассматриваемой клинической ситуации необхо-
димы целенаправленные катамнестические иссле-
дования.

Таким образом, результаты настоящего исследо-
вания указывают на отчетливую прогностическую 
способность дооперационного уровня NT-proBNP 
в отношении риска ССО, что указывает на целесо-
образность его широкого клинического использова-
ния. Выявленная взаимосвязь послеоперационных 
значений NT-proBNP с ССО пока не дает оснований 
для обязательного мониторинга биомаркера на этом 
этапе хирургического лечения. Особенности пери-
операционной динамики NT-proBNP у больных с 
его разным исходным уровнем, а также прогности-
ческая значимость содержания биомаркера в кро-
ви в различные сроки после оперативных вмеша-
тельств не вполне ясны и должны стать объектом 
дальнейшего изучения.
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Ограничения исследования. Учитывая низкую 
частоту ОИМ и летальных исходов в обследован-
ной выборке больных с заболеваниями сосудов, не 
представилось возможным проанализировать ассо-
циированность NT-proBNP с этими осложнениями 
как самостоятельными конечными точками. Сбор 
данных был ограничен госпитальным периодом, по-
этому в исследовании отсутствуют данные о ССО в 
течение месяца после оперативных вмешательств и 
в более поздние сроки.

Заключение

После оперативных вмешательств на сосудах ме-
диана NT-proBNP значимо возрастает, оставаясь в 
пределах референсных значений, и не снижается 

вплоть до выписки больных из стационара. Пери-
операционная динамика NT-proBNP может от-
личаться у больных с разным исходным уровнем 
биомаркера. У 23,2% больных с хирургическими 
заболеваниями сосудов предоперационное содер-
жание в крови NT-proBNP повышено до уровня 
более 218 пг/мл, указывая на риск развития ССО 
(предикторная модель очень хорошего качества). 
После операций уровень NT-proBNP, ассоцииру-
ющийся с ССО (модель очень хорошего качества), 
превышает 281 пг/мл. Перед выпиской больных из 
стационара ассоциированность NT-proBNP с пере-
несенными ССО характеризуется моделью среднего 
качества. Прогностическая значимость биомаркера 
на этом этапе хирургического лечения нуждается в 
дальнейших исследованиях.
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Сердечный индекс и вариация ударного объема на основе 
анализа времени транзита пульсовой волны в сравнении 
с производными анализа контура пульсовой волны после 
коронарной реваскуляризации на работающем сердце
Д. А. волКов1, 2, е. в. Фот1, 2, А. А. СметКИн1, 2, т. н. СеменКовА2, К. в. ПАромов2, в. в. КузьКов1, 2, м. ю. КИров1, 2

1 Северный государственный медицинский университет, г. Архангельск, РФ
2 Первая городская клиническая больница имени Е. Е. Волосевич, г. Архангельск, РФ

Цель – провести валидацию сердечного индекса (СИ) и вариации ударного объема (ВУО), измеренных с помощью метода анализа 
времени транзита пульсовой волны (ВТПВ) с использованием технологии estimated continuous cardiac output (esCCO), с показате-
лями, полученными на основе анализа контура пульсовой волны (АКПВ), после аортокоронарного шунтирования на работающем 
сердце (АКШ).
Материалы и методы. В исследование был включен 21 пациент после планового АКШ. Всем пациентам была выполнена оценка СИ и ВУО 
как с помощью технологии ВТПВ (СИВТПВ и ВУОВТПВ), так и на основе АКПВ (СИАКПВ и ВУОАКПВ). Согласованность между методами была 
оценена с помощью корреляционного анализа и анализа Бланда – Альтмана. Кроме того, была произведена оценка способности технологии 
esCCO контролировать изменения СИ на фоне динамических тестов.
Результаты. В ходе исследования было получено 178 пар данных для СИ и 174 пары данных для ВУО. Средняя разница между СИВТПВ 
и СИАКПВ составила 0,06 л∙мин–1∙м–2 с границей согласованности ± 0,92 л∙мин–1∙м–2 и процентной ошибкой 35,3%. Показатель конкордантности 
для СИВТПВ составил 70%. Средняя разница между ВУОВТПВ и ВУОАКПВ достигла 6,1% с пределом согласованности ± 15,5% и процентной 
ошибкой 137%.
Заключение. Показатели СИ и ВУО, полученные с помощью анализа ВТПВ, обладают недостаточной согласованностью в сравнении c 
АКПВ. Необходимо дальнейшее совершенствование данного алгоритма мониторинга для более точной оценки сердечного выброса и вос-
приимчивости к инфузионной нагрузке.
Ключевые слова: сердечный выброс, анализ контура пульсовой волны, время транзита пульсовой волны, вариация ударного объема, аорто-
коронарное шутирование на работающем сердце
Для цитирования: Волков Д. А., Фот Е. В., Сметкин А. А., Семенкова Т. Н., Паромов К. В., Кузьков В. В., Киров М. Ю. Сердечный индекс и 
вариация ударного объема на основе анализа времени транзита пульсовой волны в сравнении с производными анализа контура пульсовой 
волны после коронарной реваскуляризации на работающем сердце // Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 2023. – Т. 20, № 5. – 
С. 17–25. DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-17-25.

Сardiac index and stroke volume variation estimated by the pulse wave transit time 
analysis in comparison with variables derived by pulse contour analysis  
after coronary revascularization on a beating heart
D. A. volKov1, 2, e. v. Fot1, 2, A. A. SmetKIn1, 2, t. n. SemenKovA2, K. v. PAromov1, v. v. KuzKov1, 2, m. yu. KIrov1, 2

1 Northern State Medical University, Arkhangelsk, Russia 
2 City Clinical Hospital № 1 named after E. E. Volosevitch, Arkhangelsk, Russia

The objective was to validate cardiac index (CI) and stroke volume variation (SVV) measured by pulse wave transit time (PWTT) technology 
using estimated continuous cardiac output (esCCO) technique, with pulse contour analysis (PCA) after off-pump coronary artery bypass grafting 
(OPCAB).
Materials and methods. The study involved 21 patients after elective OPCAB. In all patients, CI and SVV were measured with both esCCO technique 
(CIesCCO and esSVV) and PCA (CIPCA and SVVPCA). The agreement between methods was analyzed using correlation analysis and Bland-Altman 
analysis. In addition, the trending ability of esCCO technique to control changes in CI during dynamic tests was investigated. 
Results. During the study, 178 pairs for CI and 174 pairs for SVV were collected. The mean bias between CIesCCO and CIPCA was 0.06 L·min–1 m–2 
with limits of agreement of ± 0.92 L·min–1 m–2 and a percentage error of 35.3%. The concordance rate of CIesCCO was 70%. The mean bias between 
esSVV and SVVPCA achieved – 6.1% with limits of agreement of ± 15.5% and percentage error of 137%.
Conclusions. The coherence of CIesCCO and esSVV based on PWTT in comparison with PCA is not appropriate. Further development of this 
monitoring algorithm may be required for more correct measurement of cardiac output and fluid responsiveness.
Key words: cardiac output, pulse contour analysis, pulse wave transit time, stroke volume variation, off-pump coronary artery bypass grafting
For citation: Volkov D. A., Fot E. V., Smetkin A. A., Semenkova T. N., Paromov K. V., Kuzkov V. V., Kirov M. Yu. Сardiac index and stroke 
volume variation estimated by the pulse wave transit time analysis in comparison with variables derived by pulse contour analysis after cor-
onary revascularization on a beating heart. Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2023, Vol. 20, № 5, P. 17–25. (In Russ.) DOI: 
10.24884/2078-5658-2023-20-5-17-25.
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Введение

Гемодинамический мониторинг  – важная часть 
периоперационной помощи [1, 21], где можно вы-
делить тренд к использованию непрерывных и все 
менее инвазивных технологий [6, 16, 19]. Анализ 
времени транзита пульсовой волны (ВТПВ) – ме-
тод комплексного гемодинамического мониторинга, 
реализованный в технологии estimated continuous 
cardiac output (esCCO) [2, 4, 14, 17, 22, 28], в основе 
которого лежит анализ временного интервала меж-
ду моментом возникновения зубца R на электрокар-
диограмме (ЭКГ) и началом пульсовой волны на 
плетизмограмме пульсоксиметра. Далее значения 
ВТПВ, артериального давления (АД) и частоты 
сердечных сокращений используются для расчета 
сердечного выброса (СВ) [9].

Оценка точности и воспроизводимости монито-
ринга СВ на основе технологии ВТПВ была про-
изведена в целом ряде исследований, при этом ре-
зультаты были противоречивы [4, 9, 14, 17, 22, 27]. 
С учетом этого в последней версии системы esCCO 
был модифицирован алгоритм анализа ВТПВ и 
расчета СВ. Кроме того, технология esCCO была 
дополнена за счет непрерывного мониторинга ва-
риации ударного объема (ВУОВТПВ), применение 
которого было описано лишь в нескольких публи-
кациях [19, 24].

Таким образом, целью нашего исследования яви-
лось сравнение согласованности сердечного ин-
декса (СИ) и ВУО, оцененных с помощью ВТПВ и 
анализа контура пульсовой волны (АКПВ) после 
аортокоронарного шунтирования (АКШ) на ра-
ботающем сердце. Вторичная цель исследования: 
оценка способности esCCO отлеживать тенденцию 
изменений СВ.

Материалы и методы

Исследование проведено на базе ГБУЗ АО 
«Первая городская клиническая больница имени 
Е. Е. Волосевич» и кафедры анестезиологии и реа-
ниматологии ФГБОУ ВО СГМУ (г. Архангельск) 
МЗ РФ. В период с 2021 по 2022 г. в проспективном 
порядке в работу был включен 21 пациент, которым 
выполнили плановое АКШ на работающем сердце. 
Исследование было одобрено локальным этическим 
комитетом (номер протокола 03–21 от 18.03.2021 г.). 
Все пациенты подписывали информированное до-
бровольное согласие. Критерии исключения были 
возраст менее 18 лет и более 80 лет, нарушение рит-
ма сердца, тяжелая клапанная дисфункция, конвер-
сия на искусственное кровообращение.

Индукцию общей анестезии выполняли про-
пофолом в дозе 1 мг/кг и фентанилом в дозе 3–4 
мкг/кг. Миорелаксацию достигали пипекуронием 
в дозе 0,1 мг/кг. Поддержание общей анестезии 
было выполнено севофлураном в дозе 0,5–3,0 об.% 
и фентанилом 1–3 мкг∙кг–1∙ч–1. Искусственную вен-
тиляцию легких (ИВЛ) интраоперационно прово-

дили аппаратом Avance CS 2 (Datex-Ohmeda/GE) 
с концентрацией кислорода во вдыхаемой смеси 
50%, дыхательным объемом 6–8 мл/кг, частотой 
дыхательных движений 12–14/мин, положитель-
ным давлением в конце выдоха (ПДКВ) 4 см вод. 
ст. и потоком свежего газа 1 л/мин. Все пациенты 
были оперированы одной хирургической бригадой 
cогласно установленному протоколу [23]. В опе-
рационной выполняли катетеризацию внутренней 
яремной вены (Certofix, B|Braun) и бедренной арте-
рии (5F, PV2015L20, Pulsion Medical Systems).

В послеоперационном периоде все пациенты 
были транспортированы в отделение интенсивной 
терапии (ОИТ), где на период проведения тестов 
восприимчивости к инфузионной нагрузке была 
произведена седация пропофолом. ИВЛ выполня-
ли аппаратом G5 (Hamilton Medical), используя 
управляемую по давлению вентиляцию с дыха-
тельным объемом 6–8 мл/кг предсказанной массы 
тела и ПДКВ 5 см вод. ст. Минутную вентиляцию 
и концентрацию кислорода во вдыхаемой газовой 
смеси подбирали для поддержания напряжения 
углекислого газа в выдыхаемой смеси и насыщения 
гемоглобина кислородом по данным пульсоксиме-
трии в диапазоне 30–35 мм рт. ст. и 95–99% соответ-
ственно. Экстубацию трахеи выполняли в пределах 
6 часов послеоперационного периода.

Для непрерывной оценки СИ (СИВТПВ) и ВУОВТПВ 
методом анализа ВТПВ использовали монитор 
BSM-9101 с технологией esCCO (Nihon Kohden). 
Внутренняя калибровка esCCO была выполнена 
с помощью ЭКГ, пульсоксиметрии (датчик уста-
новлен на пальце руки), инвазивного или неинва-
зивного измерения АД, данных пациента (возраст, 
пол, вес).

Для регистрации СВ и ВУО с помощью АКПВ 
(СИАКПВ и ВУОАКПВ) применяли мониторную систе-
му PiCCO2 (Pulsion Medical Systems).

Для внешней калибровки показателей СИАКПВ 
и СИВТПВ использовали трехкратную транспуль-
мональную термодилюцию (ТПТД) охлажденным 
раствором (< 4 оC) натрия хлорида 0,9% (монитор 
PiCCO2); при этом значение СВ, измеренного ме-
тодом ТПТД с помощью системы PiCCO2, вносили 
вручную в меню esCCO монитора BSM-9101.

После первичной калибровки СИВТПВ и СИАКПВ 
выполняли динамические тесты восприимчивости 
к инфузионной нагрузке: тест с пассивным подъ-
емом ног (PLR-тест), тест с увеличением ПДКВ 
(ПДКВ-тест), тест с минимальной инфузионной 
нагрузкой (мини-FLT) и стандартный тест с инфу-
зионной нагрузкой (sFLT). PLR-тест выполняли 
из положения с приподнятым головным концом 
путем перевода в горизонтальное положение туло-
вища и поднятым до 45о ножным концом кровати 
на 2 мин. ПДКВ-тест был выполнен за счет увели-
чения ПДКВ с 5 до 20 см вод. ст. в течение 2 мин. 
Мини-FLT выполняли путем введения кристалло-
идного раствора в объеме 1,5 мл/кг за 2 мин. После 
мини-FLT выполняли sFLT в объеме 5,5 мл/кг за 
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10 мин. PLR-тест и sFLT повторяли через 18 часов 
после операции. Через 2, 4 и 18 часов после опера-
ции мы проводили повторную оценку гемодинами-
ческих параметров. Оба метода оценки СВ повтор-
но калибровались по завершении sFLT и через 4 и 
18 часов после операции.

Показатели СИ с 2 мониторов фиксировали 
непрерывно с помощью программного обеспече-
ния фирмы Nihon Kohden (ANEX data collection 
PC, DELLLatitude 3490). В результате для каждо-
го пациента мы получили соответствующие пары 
данных СИВТПВ и СИАКПВ, из которых сформиро-
вали 4 10-минутных набора данных: (1) первичное 
выполнение динамических тестов, (2) период от-
лучения от ИВЛ (6–8 часов после операции), (3) 
посэкстубационный период (8–16 часов после опе-
рации) и (4) повторное выполнение динамических 
тестов (18 часов после операции). Далее мы провели 
оценку согласованности между СИВТПВ и СИАКПВ в 
период «коротких» (этап I и IV) и «длинных» (этап 
II и III) интервалов между калибровками.

Статистическая обработка выполнена в про-
граммах SPSS (version 17.0; SPSSInc.), MedCalc 
(version 20.0.23, MedCalc Softwarebvba) и Sigma-
Plot (version 12.0, SystatSoftware, Inc.). Для оценки 
распределения данных был использован критерий 
Шапиро – Уилка. Данные представлены как сред-
нее  ±  среднеквадратичное отклонение или меди-
ана и межквартильный размах. Коэффициент rho 
Спирмена использовали для оценки корреляции. 
Анализ Бланда – Альтмана с вычислением средней 
разницы и предела согласованности (± 1,96 сред-
неквадратичное отклонение средней разницы мето-
да) был использован для оценки согласованности 
показателей. Процентная ошибка была вычислена 
как 1,96 × среднеквадратичное отклонение средней 
разницы метода / среднее 2 методов × 100%.

После вычисления разницы СИ (ΔСИ) между 
2 последовательными измерениями для каждого 
метода (ΔСИВТПВ и ΔСИАКПВ соответственно) путем 
вычитания значения на предшествующем этапе из 
значения на последующем использовали четырех-
квадрантный график с вычислением коэффициента 
конкордантности. Из анализа исключили значения 
ΔCИ < 10%, представляющие статистический шум. 
Приемлемым считали коэффициент конкордантно-
сти > 90%. Значение p < 0,05 считали статистически 
значимым.

Результаты

В исследование включены 17 мужчин и 4 жен-
щины. Основные характеристики пациентов пред-
ставлены в табл. 1. 

Согласованность между СИВТПВ и СИАКПВ. На ос-
новных этапах исследования было собрано 178 пар 
данных. Мы выявили значимую корреляцию между 
СИВТПВ и СИАКПВ (rho = 0,838, p < 0,001). Средняя 
разница составила 0,06 л∙мин–1∙м–2 с границей согла-
сованности ± 0,92 л∙мин–1∙м–2 и процентной ошиб-
кой 35,3% (рис. 1). В табл. 2 представлены результа-
ты анализа Бланда – Альтмана и корреляционного 
анализа для всех этапов оценки СИ.

Согласованность между СИВТПВ и СИАКПВ в зави-
симости от времени калибровки. При регистра-
ции 4 10-минутных серий СИВТПВ и СИАКПВ мы 
собрали 32020 пар данных. Была выявлена стати-
стически значимая корреляция между СИВТПВ и 
СИАКПВ (rho  =  0,818, p < 0,001). На рис. 2 изобра-
жена средняя разница между СИВТПВ и СИАКПВ, 
которое составило  –0,02 л∙мин–1∙м–2 с границей 

Таблица 1. Основные характеристики пациентов 
Table 1. Main characteristics of the patients

Возраст, лет 63 (59–75)
EuroScore II, баллы 1,42 (0,74–1,85)
Продолжительность операции, мин 180 (140–230)
Количество анастомозов 3 (3–3)
Интраоперационный гидробаланс, мл +1025 (+900–1138)
Доза норадреналина при поступлении в ОИТ, мкг∙кг–1∙мин–1 0,00 (0,00–0,02)
Индекс глобального конечно-диастолического объема при поступлении в ОИТ, мл/м2 680 (590–850)
Продолжительность госпитализации в ОИТ, дней 1 (1–2)

 

Рис. 1. Диаграмма Бланда – Альтмана для СИВТПВ 
и СИАКПВ. Каждый маркер отображает отдельную 
пару данных, каждый тип маркера соответствует 
отдельному пациенту. СИВТПВ – сердечный индекс, 
полученный на основе времени транзита пульсовой 
волны; СИАКПВ – сердечный индекс, полученный на 
 основе анализа контура пульсовой волны; СКО – 
среднеквадратичное отклонение
Fig. 1. Bland – Altman plot for CIesCCO and CIPCA. Each marker repre-
sents separate observation pair, and each type of marker represents 
individual patient. CIesCCO – cardiac index measured using esCCO; 
CIPCA – cardiac index measured using pulse contour analysis;  
СКО – root square deviation
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 согласованности  ±  0,89 л∙мин–1∙м–2 и процентной 
ошибкой 33,7%.

При оценке согласованности методов в  период «ко-
ротких» интервалов между калибровками средняя раз-
ница между СИВТПВ и СИАКПВ состави ла 0,05  л∙мин– 1∙м–2 

с границей  согласованности ± 0,76  л∙ мин–1∙м–2 и про-
центной ошибкой 31,8% (рис. 3, а). Оценка согласо-
ванности методов в период «длинных» интервалов 
между калибровками выявила среднюю разницу меж-
ду СИВТПВ и СИАКПВ 0,04 л∙ мин–1∙м–2 с границей согла-
сованности ± 0,93 л мин–1∙м–2 и процентной ошибкой 
34,9% (рис. 3, б).

Способность отслеживать тенденцию изменений 
сердечного индекса. Мы выявили значимую корреля-
цию между ΔСИВТПВ и ΔСИАКПВ (rho = 0,39, p < 0,001). 
На рис. 4 изображен четырехквадрантный график. 
Коэффициент конкордантности составил 70%.

Согласованность между ВУОВТПВ и ВУОАКПВ. 
На основных этапах исследования было собра-

но 174 пары данных при оценке ВУО с помощью 
esCCO и PiCCO2. Мы обнаружили корреляцию 
между ВУОВТПВ и ВУОАКПВ (rho = 0,574, p < 0,001). 
Средняя разница составила 6,1% с границей согла-
сованности ± 15,5% и процентной ошибкой 137% 
(рис. 5).

В табл. 3 представлены результаты анализа Блан-
да – Альтмана и корреляционного анализа для всех 
этапов оценки ВУО.

Обсуждение

Согласованность между CИВТПВ и СИАКПВ. В ходе 
исследования мы выявили значимую корреляцию 
между технологиями оценки СИ. Однако техноло-
гия esCCO систематически занижала значение СИ 
по сравнению с СИАКПВ. Наилучшие результаты 
метод esCCO показал при использовании на фоне 
ИВЛ и седации, когда исключено большинство фак-
торов, которые могут потенциально повлиять на ка-
чество измерений. Анализ 10-минутных серий дан-
ных показал увеличение границ согласованности с 
0,76 до 0,93 л∙мин–1∙м–2 на фоне удлинения времени 
между калибровками, а процентная ошибка пре-
вышала 30% на всех этапах исследования. Эти на-
блюдения демонстрируют ограниченную точность 
и согласованность технологии esCCO по сравнению 
АКПВ, что не позволяет говорить о взаимозаменя-
емости методов. Исследования согласованности и 
взаимозаменяемости esCCO у различных катего-
рий пациентов [9, 22, 27] показали противоречи-
вые результаты. В большинстве работ в качестве 
эталонного метода оценки СВ была использована 
препульмональная термодилюция (ППТД). Одна-
ко ППТД имеет ограничения, обусловленные боль-
шей инвазивностью по сравнению с рядом других 
методик и дискретностью измерений; кроме того, 
данная технология применяется в основном в кар-
диохирургии [26].

Наши данные согласуются с работой H. Ishihara 
et al. (2004), где также исследовались пациенты в 
послеоперационном периоде кардиохирургических 
вмешательств, и была выявлена корреляция между 
СВ, оцененным при помощи технологии esCCO, и 
ППТД. Средняя разница составила 0,8 л/мин/м2 

 

Рис. 2. Диаграмма Бланда – Альтмана для СИВТПВ 
и СИАКПВ в ходе 4 10-минутных интервалов. Каж-
дый маркер отображает отдельную пару данных, 
каждый тип маркера соответствует отдельному 
пациенту. СИВТПВ – сердечный индекс, полученный на 
основе времени транзита пульсовой волны; СИАКПВ – 
сердечный индекс, полученный на основе анализа кон-
тура пульсовой волны; СКО – средне квадратичное 
отклонение
Fig. 2. Bland – Altman plot for CIesCCO and CIPCA during four 10-minute 
intervals. Each marker represents separate observation pair, and each 
type of marker represents individual patient. CIesCCO – cardiac index 
measured using esCCO; CIPCA – cardiac index measured using pulse 
contour analysis; СКО – root square deviation

Таблица 2. Корреляционный анализ, анализ бланда – Альтмана и процентная ошибка для оценки сердечного 
выброса на различных этапах исследования 
Table 2. Correlation analysis, Bland – Altman analysis and percentage error for estimating cardiac output at different steps of the study

Переменная Поступление  
в ОИТ PLR-тест ПДКВ-тест Мини-FLT sFLT 2 

часа
4 

часа
18 

часов
PLR-тест 

(18 часов)
sFLT  

(18 часов)
rho Спирмена 0,86 0,75 0,04 0,85 0,86 0,57 0,44 0,62 0,74 0,71
p  < 0,001 0,001 0,92  < 0,001  < 0,001 0,014 0,053 0,003  < 0,001  < 0,001
Средняя разница, л∙мин–1∙м–2 0,04 –0,02 0,4 0,06 –0,05 0,11 0,27 0,03 0,00 –0,07
± 1,96 СКО, л∙мин–1∙м–2 0,32 0,42 1,13 0,49 0,60 0,78 1,69 0,73 0,80 1,01
Процентная ошибка, % 15 19 64 24 25 29 58 24 26 31
П р и м е ч а н и е: здесь и далее PLR-тест – тест с пассивным подъемом ног, ОИТ – отделение интенсивной терапии, ПДКВ – положитель-
ное давление в конце выдоха, Мини-FLT – тест с минимальной инфузионной нагрузкой, sFLT – стандартный тест с инфузионной нагрузкой, 
СКО – среднеквадратичное отклонение.
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[9]. В  работе Yamada et al. (2012), где также была 
использована ППТД, средняя разница между пока-
зателями СИ и граница согласованности составили 
0,13  ±  1,15 л∙мин–1∙м–2, что может быть объяснено 
гетерогенностью включенных пациентов [27]. В от-
личие от нашей предыдущей работы, в настоящем 
исследовании точность и воспроизводимость изме-
рения esCCO после АКШ без искусственного кро-
вообращения несколько улучшилась: ранее средняя 
разница между показателями СИ составила 0,4 л∙-
мин–1∙м–2 с границей согласованности 2,3 л∙мин–1∙м–2 

и процентной ошибкой в 41% [22]. Это расхождение 
может быть объяснено различными способами кали-
бровки СИesCCO. Так, в настоящем исследовании для 
калибровки как CИВТПВ, так и СИАКПВ мы использо-
вали значение СВ, которое было оценено с помощью 
ТПТД. Калибровка CИВТПВ с помощью ТПТД также 
может объяснить лучшие результаты для «коротких» 
периодов между калибровками. Тем не менее, хотя 
более частая калибровка может улучшить точность и 
воспроизводимость метода, это требует дополнитель-
ного времени и лишает esCCO одного из основных 

 

Рис. 3. Диаграмма Бланда – Альтмана для СИВТПВ и СИАКПВ в периоды «коротких» (а) и «длинных» (б) меж-
калибрационных интервалов. Каждый маркер отображает отдельную пару данных, каждый тип маркера 
соответствует отдельному пациенту. СИВТПВ – сердечный индекс, полученный на основе времени транзита 
пульсовой волны; СИАКПВ – сердечный выброс, полученный на основе анализа контура пульсовой волны;  
СКО – среднеквадратичное отклонение
Fig. 3. Bland – Altman plot for CIesCCO and CIPCA collected during short (a) and long (б) periods between recalibrations. Each marker represents sepa-
rate observation pair, and each type of marker represents individual patient. CIesCCO – cardiac index measured using esCCO; CIPCA – cardiac index 
measured using pulse contour analysis; СКО is mean root square deviation

 а б

 

Рис. 4. Четырехквадрантный график способности 
СИВТПВ отслеживать тенденцию изменения СИ. 
 Черный квадратный маркер в центре – зона исклю-
чения значений ∆СИ, представляющих статисти-
ческий шум (∆СИ < 10%); ∆СИВТПВ – изменения СИ, 
полученного на основе времени транзита пульсовой 
волны; ∆СИАКПВ – изменения СИ, полученного на осно-
ве анализа контура пульсовой волны
Fig. 4. Four-quadrant plot representing the trending ability of esCCO to 
control changes in CI. Black square marker in the is the exclusion zone of 
∆CI representing statistical noise (∆CI < 10%.); ∆CIesCCO – changes in 
cardiac index measured by esCCO; ∆CIPCA – changes in cardiac index 
measured by pulse contour analysis

 
Рис. 5. Диаграмма Бланда – Альтмана для ВУОВТПВ 
и ВУОАКПВ. Каждый маркер отображает отдельную 
пару данных, каждый тип маркера соответствует 
отдельному пациенту. ВУОВТПВ – вариация ударно-
го объема, полученная на основе времени транзита 
пульсовой волны; ВУОАКПВ – вариация ударного объе-
ма, полученная на основе анализа контура пульсовой 
волны; СКО – среднеквадратичное отклонение
Fig. 5. Bland – Altman plot for esSVV and SVVPCA. Each marker rep-
resents separate observation pair, and each type of marker represents 
individual patient. esSVV – stroke volume variation measured using 
esCCO; SVVPCA – stroke volume variation measured using pulse contour 
analysis; СКО – root square deviation



22

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 20, № 5, 2023

преимуществ – неинвазивности. Вместе с тем техно-
логия esCCO, откалиброванная с помощью ТПТД, 
может быть использована в качестве «моста» между 
инвазивным и неинвазивным мониторингом СВ на 
фоне стабилизации гемодинамики.

Способность отслеживать тенденцию изменений 
сердечного выброса. С клинической точки зрения 
абсолютные значения СВ менее информативны 
по сравнению с изменениями СВ в ходе интенсив-
ной терапии [6] или при оценке восприимчивости 
к инфузионной нагрузке. В нашем исследовании 
обнаружена недостаточная способность техноло-
гии esCCO отслеживать тенденцию изменения СВ 
с коэффициентом конкордантности 70%. Следует 
отметить, что приемлемым порогом способности 
отслеживать тренд СВ для новых мониторинговых 
технологий считается показатель конкордантности 
более 90% [7]. Предыдущие исследования также 
показали ограниченную способность технологии 
ВТПВ отлеживать тенденцию изменений СВ [5, 9, 
22, 25]. В нашем предыдущем исследовании коэф-
фициент конкордантности у esCCO составил 89% 
[22], что можно объяснить различными методами 
оценки СВ, которые были выбраны для сравнения, а 
также увеличением этапов исследования. Мы также 
предполагаем, что неспособность ВТПВ адекватно 
отслеживать тренд СВ может быть связана с нели-
нейным характером изменений в пульсовом давле-
нии в ответ на изменение объема циркулирующей 
крови [5, 11, 22]. 

Надежность ВУОВТПВ. Несмотря на ряд ограни-
чений [13, 29], показатель ВУО является одним 
из наиболее часто использующихся предикторов 
ответа на инфузионную нагрузку [3], по этой при-
чине возможность оценивать ВУО неинвазивным 
методом крайне актуальна. В нашем исследовании 
мы постарались нивелировать часть ограничений в 
ходе использования ВУОВТПВ, но это не улучшило 
значимо надежность оценки данного показателя 
с помощью технологии esCCO. Следует отметить, 
что причиной изменений ВУО, не связанных с чув-
ствительностью к инфузионной нагрузке, на этапах 
исследования со спонтанным дыханием могла быть 
нерегулярность дыхательных попыток, что снижало 
диагностическую ценность ВУО [12, 13].

В настоящий момент лишь небольшое коли-
чество исследований было посвящено изучению 
ВУО на основе ВТПВ [19, 24]. В нашем исследо-

вании мы наблюдали слабую корреляцию между 
ВУОВТПВ и ВУОАКПВ, что сопровождалось доста-
точно высокой средней разницей и границами 
согласованности. T. Suzuki et al. (2019) также по-
казали слабую согласованность между ВУОВТПВ 
и значением ВУОАКПВ [24]. При этом существуют 
значимые различия в алгоритмах, которые ис-
пользуют для вычисления ВУО [15], что может 
объяснить разницу в значении точек отсечения 
для выявления пациентов, восприимчивых к ин-
фузионной нагрузке между ВУОАКПВ и ВУОВТПВ: 
13% и 6,4% соответственно [19, 23]. Более слож-
ное вычисление ВУО по сравнению с вариацией 
пульсового давления может являться причиной 
большего количества ошибок в ходе оценки чув-
ствительности к инфузионной нагрузке [10]. В 
связи с этим необходима дальнейшая модифи-
кация вычислительного алгоритма ВУОВТПВ [24]. 

Ограничения исследования. Хотя нарушения 
ритма были критерием исключения, в ходе на-
шего исследования мы зафиксировали несколько 
эпизодов синусовой аритмии, что потенциально 
могло изменять точность технологии esCCO. Дру-
гое ограничение состоит в том, что оценка СИАКПВ 
могла смещаться от калибровочного значения, что 
могло влиять на результаты сравнения с esCCO. Все 
наши пациенты были гемодинамически стабильны, 
однако в условиях снижения перфузии качество 
плетизмографического сигнала ухудшается, что 
будет отражаться на точности и воспроизводимо-
сти оценки СИ и ВУО. Эти проблемы ограничивают 
экстраполяцию результатов нашего исследования 
на другие категории пациентов, например, с шоком 
различного генеза.

Заключение

Несмотря на значимую корреляцию между пока-
зателями сердечного индекса и вариаций ударного 
объема, измеренными на основе ВТПВ и АКПВ, 
согласованность между методами, а также воспро-
изводимость и способность отслеживать тенденции 
изменений СИ у технологии esCCO остаются не-
достаточными с клинической точки зрения. Более 
частая калибровка может улучшить взаимозаменя-
емость методов ВТПВ и АКПВ. Необходимо даль-
нейшее совершенствование алгоритма ВТПВ для 
более качественной оценки СИ и ВУО.

Таблица 3. Корреляционный анализ, анализ бланда – Альтмана и процентная ошибка для оценки вариации ударного 
объема на различных этапах исследования 
Table 3. Correlation analysis, Bland – Altman analysis and percentage error for estimating stroke volume variation at different steps of the study

Переменная Поступление 
в ОИТ PLR-тест ПДКВ-тест Мини-FLT sFLT 2 

часа
4 

часа
18 

часов
PLR-тест 

(18 часов)
sFLT  

(18 часов)
Rho Спирмена 0,63 0,79 0,23 0,83 0,31 0,66 0,07 0,60 0,67 0,42
р 0,005  < 0,001 0,42  < 0,001 0,22 0,003 0,77 0,006 0,003 0,08
Средняя разница, л∙мин–1∙м–2 –6,7 –5,1 –9,9 –5,1 –0,4 –4,3 –3,7 –9,6 –9,6 –8,7
± 1,96 СКО, л∙мин–1∙м–2 16,9 7,9 25,7 7,0 23,0 8,4 15,4 11,5 9,4 10,4
Процентная ошибка, % 143 93 153 70 226 90 150 92 76 88
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Введение

Острое повреждение почек после кардиохирурги-
ческих вмешательств (КХ-ОПП) является частым 
осложнением и у 6% пациентов требует проведения 
перитонеального диализа [28]. У пациентов детско-
го возраста встречаемость КХ-ОПП по данным раз-
ных авторов составляет 27–50% [5, 18, 29] и тесно 

связана со смертностью и продолжительностью 
пребывания в палате интенсивной терапии [23]. 
Несмотря на высокий процент случаев развития 
данного осложнения, ранняя диагностика ОПП в 
периоперационном периоде затруднена, что связано 
главным образом с задержкой повышения уровня 
традиционных маркеров, таких, например, как креа-
тинина в сыворотке крови [1, 15], уровень которого 

http://doi.org/10.24884/2078-5658-2023-20-5-26-32

Индекс резистентности почечных сосудов у детей первого 
года жизни с врожденными пороками сердца, оперированных 
в условиях искусственного кровообращения, как предиктор 
острого повреждения почек
С. А. Сергеев, в. в. ломИворотов

Национальный медицинский исследовательский центр имени академика Е. Н. Мешалкина, г. Новосибирск, РФ

Цель – оценить индекс резистентности почечных сосудов в качестве предиктора острого повреждения почек у детей первого года жизни 
после коррекции врожденных пороков сердца в условиях искусственного кровообращения.
Материалы и методы. В одноцентровое ретроспективное исследование были включены 150 пациентов c врожденными пороками сердца 
(ВПС), у которых на этапах оперативного вмешательства (до операции, через 6 часов после окончания искусственного кровообращения и на 
первые сутки после операции) оценивали индекс резистентности почечных сосудов. Диагноз острого повреждения почек (ОПП) устанавли-
вали по критериям KDIGO. Для достижения сопоставимости полученных групп была выполнена псевдорандомизация. После компенсации 
неравномерного распределения кофаундеров были получены сопоставимые по количеству группы пациентов (n = 52 в обеих группах).
Результаты. Индекс резистентности почечных сосудов на этапах оперативного вмешательства не отличался среди пациентов с острым 
повреждением почек и без него. Исходный уровень креатинина был больше в группе без ОПП, однако начиная с первых послеоперационных 
суток преобладал в группе с ОПП. Шансы развития ОПП у пациентов мужского пола были ниже на 74%.
Заключение. Продемонстрировано отсутствие предиктивной способности индекса резистентности почечных сосудов в остром повреждении 
почек у детей возраста от 1 месяца до 1 года с ВПС, оперированных в условиях искусственного кровообращения.
Ключевые слова: врожденные пороки сердца, искусственное кровообращение, индекс резистентности, острое повреждение почек
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The objective was to evaluate the renal vascular resistive index as a predictor of acute kidney injury in children of the first year of life in congenital 
heart surgery with cardiopulmonary bypass.
Materials and methods. A single-center retrospective study included 150 patients with congenital heart disease (CHD), whose renal vascular 
resistive index (RVRI) was assessed at the stages of surgical interventions (before surgery, 6 hours after the end of cardiopulmonary bypass (CPB) 
and the 1st day after surgery). 
Acute kidney injury (AKI) was diagnosed according to the KDIGO criteria. To achieve comparability of the obtained groups, pseudo-randomization was 
performed. After compensating for the uneven distribution of cofounders, groups of patients comparable in number were obtained (n = 52 in both groups).
Results. The renal vascular resistive index at the stages of surgical intervention did not differ among patients with and without acute kidney injury. 
The baseline of creatinine was higher in the group without AKI, however, starting from the 1st postoperative day, it prevailed in the group with 
AKI. The chances of developing AKI in male patients were 74% lower.
Conclusion. The absence of a predictive ability of the renal vascular resistive index in acute kidney injury in children aged 1 month to 1 year with 
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может не достигать максимальных значений в те-
чение 1–3 дней после операции с искусственным 
кровообращением [22]. Объем выделенной мочи – 
другой критерий, являющийся диагностическим 
в определении КХ-ОПП, также обладает низкой 
специфичностью, особенно в детском возрасте, и 
может быть нормальным при развитии острого по-
вреждения почек [2, 16].

В настоящее время имеется достаточно много 
маркеров, способных выступать в качестве пре-
дикторов развития острого повреждения почек, 
однако широкого распространения и внедрения 
в клиническую повседневную практику они не 
получили.

Индекс резистентности (ИР) ([пиковая систо-
лическая скорость – пиковая диастолическая ско-
рость] / пиковая диастолическая скорость) был 
предложен в качестве параметра количественной 
оценки изменений почечного кровотока, которые 
могут происходить при остром повреждении почек 
[30]. Некоторые исследования показывают, что нор-
мальным значением уровня резистентности у взрос-
лых является показатель, равный 0,6 ± 0,01 – в по-
пуляции без предшествующих заболеваний почек 
[13]. По данным других исследований, за нормаль-
ное значение индекса резистентности принимается 
показатель, равный 0,64 ± 0,05, 0,58 ± 0,05 [26] и 
0,62 ± 0,04 [14]. Таким образом, у взрослых верхним 
порогом индекса резистентности большинством ис-
следователей принят показатель, равный 0,7 [24, 25]. 
У детей первого года жизни среднее значение обыч-
но превышает 0,7 и сохраняется таковым вплоть до 
4 лет [4, 6].

Некоторые исследования показали, что индекс 
резистентности может использоваться в качестве 
предиктора острого повреждения почек у паци-
ентов, находящихся в критическом состоянии, у 
пациентов с сепсисом и после хирургических вме-
шательств [7, 19, 27]. Также обнаружена корреля-
ция между повышением индекса резистентности в 
первые сутки после оперативного вмешательства и 
возникновением острого повреждения почек на 5 
день при септическом шоке [17].

Цель работы – оценка индекса резистентности 
почечных сосудов в качестве предиктора развития 
острого повреждения почек, ассоциированного с 
кардиохирургическими вмешательствами при кор-
рекции врожденных пороков сердца у детей в воз-
расте от 1 месяца до 1 года, оперированных в усло-
виях искусственного кровообращения. 

Материалы и методы

Одноцентровое ретроспективное исследование 
было одобрено локальным этическим комитетом 
(протокол № 2 от 03.02.2017 г.).

Были включены 150 пациентов в возрасте от 
1 месяца до 1 года, оперированных в условиях ис-
кусственного кровообращения в кардиохирургиче-
ском отделении врожденных пороков сердца ФГБУ 

«НМИЦ им. акад. Е. Н.  Мешалкина» (г. Новоси-
бирск) с февраля 2017 г. по октябрь 2018 г. 

Пациенты с развитием КХ-ОПП составили ис-
следуемую группу (1-я группа, n = 52), контрольную 
группу составили пациенты без ОПП (2-я группа, 
n = 98). Диагноз ОПП устанавливали согласно кри-
териям KDIGO [12] в зависимости от изменения 
уровня креатинина, который определяли до опера-
тивного вмешательства и в течение 4 суток после 
оперативного вмешательства.

Для достижения максимальной сопоставимости 
2 групп и минимизации систематических ошибок 
была выполнена псевдорандомизация методом по-
иска ближайшего соседа 1:1 (англ. propensity score 
matching, nearest neighbor matching). Ковариаты, 
которые бы могли повлиять на развитие острого 
повреждения почек, были выбраны следующие: 
катетеризация полостей сердца в рентген-операци-
онной до или после оперативного вмешательства, 
длительность искусственного кровообращения, вре-
мя окклюзии аорты и индивидуальный операцион-
ный риск летальности (RACHS-1) [11], возраст и 
вес пациентов. После компенсации неравномерного 
распределения кофаундеров были получены сопо-
ставимые по количеству группы пациентов (n = 52 
в обеих группах).

Индекс резистентности почечных сосудов из-
меряли методом пульсового допплера в 3 точках 
и рассчитывали среднее значение. Скорость кро-
вотока в аорте определялась в восходящей ее ча-
сти, скорость в нижней полой вене – сразу после 
ее отхождения от правого предсердия. Также были 
оценены стандартные эхокардиографические по-
казатели, используемые в нашем центре (ФВ ЛЖ, 
TAPSE, ФИП ПЖ). Все измерения проводили 
трижды – до оперативного вмешательства, через 6 
часов после окончания искусственного кровообра-
щения и на первые  сутки после операции. Иссле-
дования проводили при помощи аппарата Philips 
CX50 (Philips Ultrasound, Inc., 22100 Bothell Ev-
erett Highway, Bothwell, WA, USA).

Объем выделенной мочи в качестве определяю-
щего фактора ОПП не использовали, учитывая, что 
после оперативного вмешательства все пациенты 
получали инфузию лазикса, доза которого состав-
ляла от 0,05 до 0,5 мг∙кг–1∙ч–1.

Вазоактивный инотропный индекс (VIS) рас-
считывали по формуле: инотропный индекс (допа-
мин (мкг∙кг–1∙мин–1) + добутамин (мкг∙кг–1∙мин–1) + 
+ 100∙эпинефрин (мкг∙кг–1∙мин–1) + 10∙милринон 
(мкг∙кг–1∙мин–1) + 10000∙вазопрессин (Ед/кг/мин) + 
+ 100∙норэпинефрин (мкг∙кг–1∙мин–1) [9].

Анестезиологическое пособие выполняли со-
гласно принятым в центре протоколам. Индук-
цию в анестезию проводили севофлураном. После 
установки венозного доступа вводили фентанил и 
пипекурония бромид (0,08–0,1 мг/кг), выполня-
ли интубацию трахеи, перевод пациента на ИВЛ с 
FiO2 0,5 в режиме нормовентиляции. Устанавлива-
ли катетер в центральную вену и лучевую артерию 
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с целью инвазивного мониторинга артериального 
давления.

Общую анестезию поддерживали введением фен-
танила 5 мкг/кг/ч, подачей галогенсодержащего 
анестетика (севофлюран) в дыхательный контур 
(1–2 об%). Во время искусственного кровообра-
щения анестезию поддерживали введением фента-
нила 2,5–3,5 мкг∙кг–1∙ч–1и пропофола 2–4 мг∙кг–1∙ч–1. 
Мышечную релаксацию обеспечивали введением 
пипекурония бромида в дозе 0,02–0,04 мг∙кг–1∙ч–1.

Статистический анализ. Гипотезу о нормально-
сти распределения проверяли методом Шапиро  – 
Уилка. При близком к нормальному распределении 
переменные представляли в виде среднего арифме-
тического и стандартного отклонения; качественные 
переменные представлены в виде чисел (%). Для 
определения достоверности различий межгруппо-
вых сравнений применяли в группах номинальных 
данных критерий χ2 Пирсона или точный критерий 
Фишера в зависимости от ситуации; в группах по-
рядковых данных – непараметрический U-критерий 
Манна – Уитни. Для выявления возможных факто-
ров риска развития КХ-ОПП использовали методы 
регрессионного анализа. Статистическую обработку 
выполняли с помощью программы SPSS Statistics 

26, уровень значимости для всех методов устано-
вили как р <0,05.

Результаты

Базовые, демографические, предоперационные 
и интраоперационные характеристики пациентов 
без КХ-ОПП и с КХ-ОПП представлены в табл. 1.

Пациенты 2 сравниваемых групп не отличались 
по возрасту, росту и весу, времени искусственного 
кровообращения, количеству операций с окклюзией 
аорты и времени ее пережатия. Не было отличий в 
количестве пред- и послеоперационных инвазивных 
исследований в рентген-операционной. Количество 
пациентов с цианозом и индивидуальный операци-
онный риск летальности в исследуемых группах 
также не отличались. Не было различий в данных 
ультразвуковых исследований.

Исходный уровень креатинина был меньше 
в группе без КХ-ОПП. Пациенты женского пола 
преобладали в группе с КХ-ОПП.

Данные послеоперационного периода (табл. 2) де-
монстрируют различия в уровне креатинина в груп-
пах КХ-ОПП и без КХ-ОПП в течение последую-
щих 4 суток после оперативного вмешательства с 

Таблица 1. базовые, демографические, предоперационные и интраоперационные характеристики пациентов  
с ОПП и без него 
Table 1. Baseline, demographic, preoperative and intraoperative characteristics of patients with and without AKI

Показатель Без КХ-ОПП (n = 52) КХ-ОПП (n = 52) р
Возраст, мес., Median [IQR] 5 [3–6,5] 5 [3 – 8,5] 0,912

Вес, кг, M ± SD 6,4 ± 1,4 6,1 ± 1,6 0,341

Рост, см, M ± SD 64,5 ± 5,2 63,6 ± 6,2 0,441

Пол, мужской (n, %) 32 (61,5) 20 (38,5) 0,013

Цианотический ВПС (n, %) 13 (25) 12 (23,1) 0,813

RACHS-1 (n, %) 
1 
2 
3

10 (19,2) 
40 (77) 
2 (3,8)

9 (17,3) 
36 (69,2) 
7 (13,5)

0,23

ЧВЗ перед вмешательством (n, %) 8 (15,4) 7 (13,5) 0,783

ИК, мин., Median [IQR] 47 [32–70] 53,3 [36–66,5] 0,562

Окклюзия Ао, мин., Median [IQR] 23 [9–39] 23,5 [13–35,5] 0,682

Окклюзия Ао (n, %) 41 (78,8) 45 (86,5) 0,33

Температура, оС, Median [IQR] 36,5 [34,9–36,3] 35,4 [34,4–36] 0,252

Креатинин, мкмоль/л, Median [IQR] 39 [36–43,5] 36 [32–39,5] 0,0032

ФВ ЛЖ, Teicholz, %, Median [IQR] 77 [71–82] 76 [69–80,5] 0,282

ФВ ЛЖ, Simpson, %, Median [IQR] 75 [69,5–78] 73,5 [67,5–77,5] 0,412

КДО ЛЖ, Teicholz, %, Median [IQR] 13 [9–20] 11 [7,5–21,5] 0,582

КДО ЛЖ, Simpson,%, Median [IQR] 9 [6–12,5] 8,5 [5–13] 0,482

TAPSE, мм, Median [IQR] 1,2 [1–1,4] 1,2 [1–1,5] 0,762

ФИП ПЖ, %, M ± SD 48,8 ± 7,7 48,6 ± 7,7 0,891

Ао, м/с, Median [IQR] 1,2 [1–1,4] 1,1 [1–1,3] 0,242

НПВ, см/с, Median [IQR] 28,4 [23,9 – 43,4] 29,1 [23,2–42,3] 0,742

ИР, Median [IQR] 0,69 [0,63 – 0,72] 0,71 [0,66–0,74] 0,162

П р и м е ч а н и е: КХ-ОПП – острое повреждение почек, ассоциированное с кардиохирургическим вмешательством, RACHS-1 – индивидуаль-
ный операционный риск летальности [9], ЧВЗ – чрезвенозное зондирование, ИК – искусственное кровообращение, ФВ – фракция выброса, 
КДО – конечно диастолический объем, TAPSE – систолическая экскурсия кольца трикуспидального клапана, ФИП – фракция изменения 
площади, Ао – скорость кровотока в восходящей аорте, НПВ – скорость кровотока в нижней полой вене, ИР – индекс резистентности. 1– T-test; 
2 – Mann – Whitney U Test; 3 – Chi-square test. Данные представлены как n (%), M ± SD или Median [IQR].
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преобладанием в группе КХ-ОПП. Вазоактивный 
инотропный индекс на первые сутки после оператив-
ного вмешательства в группе КХ-ОПП был больше.

При сравнении ультразвуковых показателей 
2 сравниваемых групп была выявлена разница в 
скорости кровотока в системе нижней полой вены 
через 6 часов после остановки искусственного крово-
обращения, которая была меньше в группе КХ-ОПП.

Потенциальные предоперационные и интрао-
перационные факторы риска для развития ОПП 
представлены в табл. 3.

Для выявления возможных факторов риска 
КХ-ОПП все показатели из табл. 1, 2 были про-
анализированы в одномерном регрессионном ана-
лизе, и те, у которых уровень значимости р составил 
менее 0,05, были в дальнейшем внесены в табл. 3. 
Полученные результаты демонстрируют меньшую 
вероятность развития КХ-ОПП у пациентов муж-
ского пола на 74%.

Обсуждение

Показатели индекса резистентности почечных со-
судов у детей от 1 месяца до 1 года в пред- и после-
операционном периоде после коррекции врожден-
ных пороков сердца в условиях искусственного 
крово обращения не показали предиктивной спо-
собности в ранней диагностике КХ-ОПП.

У 52 пациентов диагностировано КХ-ОПП со-
гласно критериям KDIGO, что составляет 34,6% 
среди всех вошедших в исследование. Среди них 
степень 1 составила 67,3% (35 пациентов), степень 
2–28,8% (15 пациентов) и степень 3–3,8% (2 паци-
ента).

В исследованиях у взрослых пациентов уровень 
индекса резистентности выше 0,7 в разы увеличи-
вал риск развития ОПП после кардиохирургиче-
ских вмешательств у пациентов с ишемической 
болезнью сердца и приобретал прогностическую 

Таблица 2. Послеоперационные показатели 
Table 2. Postoperative characteristics

Показатель Без КХ-ОПП (n = 52) КХ-ОПП (n = 52) р

Креатинин, 1 сутки п/о, мкмоль/л, M ± SD 43,6 ± 9,6 52,4 ± 11,6 0,0041

Креатинин, 2 сутки п/о, мкмоль/л, M ± SD 50,1 ± 9 58,5 ± 12,7 0,0021

Креатинин, 3 сутки п/о, мкмоль/л, Median [IQR] 47 [42–56,5] 60,5 [51–71,5] <0,0012

Креатинин, 4 сутки п/о, мкмоль/л, Median [IQR] 48 [41,5–51,5] 68 [58,5–76,5] <0,0012

ФВ ЛЖ, 6 часов п/о, Teicholz, %, Median [IQR] 70 [64–76] 74,5 [64,5–78] 0,292

ФВ ЛЖ, 1 сутки п/о, Teicholz, %, Median [IQR] 68,5 [57–74] 69 [56,5–77] 0,562

ФВ ЛЖ, 6 часов п/о, Simpson, %, Median [IQR] 70 [65–76] 72 [60,5–77] 0,952

ФВ ЛЖ, 1 сутки п/о, Simpson, %, Median [IQR] 66,5 [55,5–72] 67 [56,5–74] 0,712

КДО ЛЖ, 6 часов п/о, Teicholz, мл, Median [IQR] 9 [8–13,5] 9 [6–14] 0,692

КДО ЛЖ, 1 сутки п/о, Teicholz, мл, Median [IQR] 10,5 [8–14] 9 [6–14,5] 0,412

КДО ЛЖ, 6 часов п/о, Simpson, мл, Median [IQR] 6,5 [4–9] 6,5 [4–9] 0,92

КДО ЛЖ, 1 сутки п/о, Simpson, мл, Median [IQR] 6 [4–8] 7 [4,5–9,5] 0,232

TAPSE, 6 часов п/о, мм, Median [IQR] 0,56 [0,41–0,77] 0,53 [0,43–0,73] 0,922

TAPSE, 1 сутки п/о, мм, Median [IQR] 0,51 [0,41–0,64] 0,48 [0,43–0,59] 0,732

ФИП ПЖ, 6 часов п/о, %, Median [IQR] 48 [41,7–53] 47,5 [41–56] 0,332

ФИП ПЖ, 1 сутки п/о, %, M ± SD 46,4 ± 9,9 48,5 ± 8 0,241

Ао, 6 часов п/о, м/с, M ± SD 1,3 ± 0,3 1,3 ± 0,3 0,881

Ао, 1 сутки п/о, м/с, M ± SD 1,2 ± 0,3 1,2 ± 0,3 0,421

НПВ, 6 часов п/о, см/с, Median [IQR] 31,4 [23,3–38,7] 25 [20,7–32,4] 0,0082

НПВ, 1 сутки п/о, см/с, Median [IQR] 26,6 [20,3–36,9] 27,5 [21,2–35,1] 0,932

ИР, 6 часов п/о, M ± SD 0,65 ± 0,06 0,67 ± 0,05 0,381

ИР, 1 сутки п/о, Median [IQR] 0,67 [0,62–0,71] 0,67 [0,63–0,72] 0,72

Диурез, 6 часов п/о, мл/кг/час, Median [IQR] 6,1 [3,8–8,5] 6,9 [5–9,3] 0,182

Диурез, 1 сутки п/о, мл/кг/час, Median [IQR] 4,9 [4–5,6] 5 [4,1–6,2] 0,262

VIS, 6 часов п/о, Median [IQR] 1,5 [0–4,25] 2,25 [0,5–6,62] 0,182

VIS, 1 сутки п/о, Median [IQR] 0,25 [0–3] 1,5 [0–5,8] 0,0432

МУФ, n (%) 38 (73,1) 41 (78,8) 0,493

МУФ, мл, Median [IQR] 400 [0–500] 400 [270–500] 0,62

ИВЛ, часы п/о, Median [IQR] 19 [5,5–36] 21 [7–40] 0,582

ПЗТ (перитонеальный диализ), n (%) 0 1 (1,9) 0,313

П/о дней в ОРИТ, Median [IQR] 2 [1–3] 2,5 [1–4] 0,072

П р и м е ч а н и е: аналогично табл. 1. Дополнительно: VIS – вазоактивный инотропный индекс, МУФ – модифицированная ультрафильтрация, 
ИВЛ – искусственная вентиляция легких, ПЗТ – почечная заместительная терапия.
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ценность в качестве предоперационного маркера 
[10]. Повышение индекса резистентности почеч-
ных сосудов в предоперационном периоде у паци-
ентов, перенесших кардиохирургическое вмеша-
тельство, связано с ОПП и повышенным риском 
30-дневной летальности и осложнениями в виде 
инфаркта миокарда [3].

Исследования других авторов также демонстри-
руют связь повышенного индекса резистентности 
почечных сосудов и острого повреждения почек 
у пациентов, которые требуют проведения искус-
ственной вентиляции легких в отделении реанима-
ции и интенсивной терапии [21].

В исследованиях ряда авторов при изучении 
прогностической ценности индекса резистент-
ности почечных сосудов у пациентов с сепсисом 
и политравмой, измеряемого методом неинвазив-
ной допплерографии, выявлена достоверность в 
прогнозировании рисков развития острого по-
вреждения почек [27, 31]. M. Darmon et al. (2010) 
продемонстрировали, что индекс резистентности 
может повышаться в случаях высокого риска раз-
вития персистирующего ОПП еще до того, как 
оно будет диагностировано клинически, и наи-
более специфическая и чувствительная прогно-
стическая ценность индекса резистентности при 
допплеровском сканировании у пациентов, нахо-
дящихся на искусственной вентиляции легких, 
составила > 0,795 [7].

Результаты исследования других авторов ото-
бражают умеренную предиктивную способность 
индекса резистентности в диагностике ОПП при 
сравнении пациентов, находящихся в отделении ре-
анимации и интенсивной терапии, и предполагают 
взаимосвязь его с тяжестью исходной, имеющейся 
почечной дисфункцией, учитывая различные пути 
патогенеза, включающие преренальные, ренальные 
и постренальные факторы [20].

В исследованиях у новорожденных пациентов 
индекс резистентности почечных сосудов показал 
достаточную чувствительность и специфичность, 
чтобы быть использованным в качестве раннего 
предиктора острого повреждения почек [8].

Ограничения: наличие исходного дисбаланса меж-
ду группами в клинико-демографических характе-
ристиках и разницы между объемами полученных 
выборок – с целью коррекции была выполнена псев-
дорандомизация.

Заключение

Результаты нашего исследования демонстриру-
ют отсутствие предиктивной способности индекса 
резистентности на этапах периоперационного пе-
риода в диагностике острого повреждения почек у 
исследуемой группы пациентов после коррекции 
врожденных пороков сердца в условиях искусствен-
ного кровообращения.

Таблица 3. Предоперационные и послеоперационные факторы риска развития Кх-ОПП 
Table 3. Preoperative and postoperative risk factors of Cs-AKI

Показатель
Однофакторный Многофакторный

ОШ (95% ДИ) р ОШ (95% ДИ) р
Пол, мужской 0,39 (0,17–0,86) 0,019 0,26 (0,07–0,8) 0,029
НПВ, 6 часов п/о, см/с 0,95 (0,91–0,99) 0,0097
VIS, 1 сутки п/о 1,12 (1,0–1,26) 0,027
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Ультразвуковые предикторы трудных дыхательных путей
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Цель – оценить эффективность диагностики предикторов трудных дыхательных путей с помощью ультразвукового исследования.
Материалы и методы. Обследованы 70 пациентов. В предоперационном периоде оценивали риск трудной интубации по шкале LEMON и 
ультразвуковыми методами с изучением следующих критериев: толщина языка, вертикальное расстояние от высшей точки подъязычной 
кости к нижней челюсти, толщина мягких тканей шеи и толщина надгортанника. Диагностическую способность шкалы LEMON и ульт-
развуковой диагностики трудной ларингоскопии оценивали, определяя чувствительность, специфичность и точку отсечения с помощью 
ROC-AUC анализа.
Результаты. Анализ полученных данных показал более высокую чувствительность ультразвуковых критериев трудных дыхательных путей 
по сравнению со шкалой LEMON.
Выводы. Ультразвуковые методы диагностики являются эффективными для оценки трудной ларингоскопии. Ультразвуковые критерии 
диагностики трудной ларингоскопии являются более чувствительными по сравнению со шкалой LEMON. Диагностическими критери-
ями трудной ларингоскопии являются: толщина языка > 61 мм, вертикальное расстояние от высшей точки подъязычной кости к нижней 
челюсти > 12,85 мм, толщина мягких тканей шеи > 5,15 мм и толщина надгортанника > 2,85 мм.
Ключевые слова: трудные дыхательные пути, диагностика, ультразвуковое исследование, безопасность, поддержание проходимости ды-
хательных путей, интубация трахеи
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The objectives was to evaluate the effectiveness of diagnosing predictors of difficult airways with ultrasound.
Materials and methods. 70 patients were examined. Before the surgery, we assessed the risk of difficult intubation by the LEMON scale and ul-
trasound methods using the following criteria: tongue thickness, vertical distance from the highest point of the hyoid bone to the mandible, neck 
soft tissue thickness, and epiglottis thickness. The diagnostic ability of the LEMON scale and ultrasound diagnosis of difficult laryngoscopy was 
assessed by determining the sensitivity, specificity and cut-off point using the ROC-AUC analysis.
Results. The analysis of the obtained data showed a higher sensitivity of ultrasound criteria for difficult airways compared with the LEMON scale. 
Conclusion. Ultrasound diagnostic methods are effective for assessing difficult laryngoscopy. Ultrasound diagnostic criteria for difficult laryngoscopy 
are more sensitive compared to the LEMON scale. Diagnostic criteria for difficult laryngoscopy are: tongue thickness > 61 mm, vertical distance 
from the highest point of the hyoid bone to the mandible > 12.85 mm, neck soft tissue thickness > 5.15 mm, and epiglottis thickness > 2.85 mm.
Key words: difficult airways, diagnosis, ultrasound examination, safety, maintenance of airway patency, tracheal intubation
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Введение

Трудные дыхательные пути (ТДП) являются 
ведущей проблемой в современной анестезиоло-
гической практике. По данным Федерации ане-
стезиологов реаниматологов России, ТДП встре-
чаются в 2–5% случаев всех интубаций трахеи [1]. 
Похожие цифры приводят в своих исследованиях: 
S.  Heinrich (2013): частота трудной ларингоско-
пии – 4,9% [9], Y. Dai (2023) – 2,1% [6]. Физикаль-
ные методы диагностики, в том числе основанные 
на сочетании различных тестов, шкал и измере-
ний, применяемые в повседневной деятельности, 
могут быть эффективны у определенных групп 
пациентов, например в бариатрии [3] или комбу-

стиологии [2], в основной популяции отличаются 
умеренной чувствительностью, могут приводить к 
гиподиагностике и, соответственно, возникнове-
нию неожиданных ТДП. Это может быть связано 
как с субъективностью их применения, так и не-
возможностью определить скрытые анатомические 
нарушения.

Попытки использования инструментальных 
методов диагностики для объективной оценки со-
стояния дыхательных путей и выявления скрытых 
причин ТДП хорошо известны, осуществлялись 
еще в конце прошлого века и были основаны на 
применении рентгенографических и ультразвуко-
вых методов. Обычно оценивали размеры нижней 
челюсти, скелетотопию голосовых складок, объем 
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мягких тканей в рото- и гортаноглотке. Эффектив-
ность диагностических критериев различных мето-
дов является дискутабельной и требует дополни-
тельного изучения.

Цель исследования – оценить эффективность 
диагностики предикторов трудных дыхательных 
путей с помощью ультразвукового исследования.

Материалы и методы

После получения одобрения локального эти-
ческого комитета было проведено проспективное 
пилотное нерандомизированное исследование. Для 
решения поставленной цели были обследованы 
70 пациентов, которым планировалось выполнение 
оперативных вмешательств на лицевом черепе. 

Критерии включения: возраст старше 18 лет; воз-
можность лежать на спине, отсутствие ограничений 
в подвижности шейного отдела позвоночника; фи-

зический статус по ASA I–III ст; проведение общей 
анестезии с интубацией трахеи. 

Критерии невключения: невозможность находить-
ся в горизонтальном положении; физический ста-
тус по ASA IV–VI; ожирение 2–3 ст.; беременность; 
экстренные оперативные вмешательства. Всем па-
циентам в предоперационном периоде выполняли 
рутинную оценку дыхательных путей (ДП) в поло-
жении сидя при помощи шкалы LEMON.

Для УЗ-сканирования передней поверхности 
шеи и подчелюстной области использовали ли-
нейный (13–6 МГц) и конвексный датчики (5–2 
МГц). УЗ-сканирование осуществляли в положении 
пациента лежа на спине с запрокинутой головой. 
В качестве изучаемых предикторов были: толщина 
языка, толщина мягких тканей на уровне голосовых 
складок, вертикальное расстояние от верхнего края 
подъязычной кости до тела нижней челюсти и тол-
щина надгортанника.

 

Рис. 1. УЗИ языка и диафрагмы полости рта: МН – челюстно-подъязычная 
мышца; GH – подбородочно-подъязычная мышца; TS – поверхность языка; OH – 
подъязычная кость; MN – нижняя челюсть; А – толщина языка; В – расстояние 
от подъязычной кости до кожи; С – расстояние от нижней челюсти до кожи
Fig. 1. Ultrasound examination of the tongue and the floor of the mouth: МН – m. mylohyoideus; GH –  
m. geniohyoideus; TS – tongue surface; OH – o. hyoideum; MN – mandibular; А – tongue thickness;  
В – distance between o. hyoideum and skin; С – distance between mandibula and skin

 

 VС  

 

ТС   АС 

Рис. 2. УЗИ передней поверхности шеи: TС – щитовидный хрящ; VC – голосовые 
связки; АС – черпаловидные хрящи; A–A – толщина мягких тканей
Fig. 2. Ultrasound of the front surface of the neck: TС – thyroid cartilage; VC – vocal cords;  
АС – arytenoid cartilage; A–A – soft tissue thickness
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Толщину языка измеряли при помощи конвекс-
ного датчика, помещая его в подчелюстной области 
по средней линии в продольном направлении с ин-
дикатором, расположенным краниально.

Вертикальное расстояние от подъязычной кости 
до нижней челюсти (ВР) позволяет определить 
объем мягких тканей и, соответственно, положе-
ние голосовой щели. Для расчета ВР необходимо 
провести 2 оси через вышеозначенные структуры, 
расстояние между этими осями является искомым 
(рис. 1). Более простым методом измерения явля-
ется определение разницы между расстоянием от 
кожи до подъязычной кости (Срасстояние) и расстоя-
нием от кожи до тела нижней челюсти (Bрасстояние).

ВР = Срасстояние – Врасстояние.
Для визуализации структур устанавливали кон-

вексный датчик в продольном положении таким 
образом, чтобы получить одновременную визуали-
зацию тела нижней челюсти и подъязычной кости. 
Определяли расстояние от кожи до подъязычной ко-
сти и расстояние от кожи до тела нижней челюсти. 
Расчет производили по обозначенной выше формуле. 

Толщину надгортанника измеряли при помощи 
конвексного датчика, расположенного между под-
челюстной и подъязычной областями.

Для определения толщины мягких тканей на 
уровне голосовых складок применяли линейный 
датчик, располагая его над перстне-щитовидной 
мембраной в поперечном положении (рис. 2).

Все пациенты за 30 мин до операции получали 
мидазолам 0,08–0,1 мг/кг и атропин 0,01 мг/кг. 
Хлоро пирамин 0,2–0,3 мг/кг внутримышечно на-
значали по показаниям.

Индукция анестезии: пропофол 1–2,5 мг/кг бо-
люсно, фентанил 3–4 мкг/кг и рокурония бромид в 
дозе 0,6–1 мг/кг. Прямую ларингоскопию проводи-
ли клинками типа Макинтош 3–4 размера с после-
дующей интубацией трахеи, при этом оценивалась 
структура гортани по шкале Кормак – Лехана. При 
неудачной первой попытке прямой ларингоскопии и 
интубации трахеи выполняли видеоларингоскопию 
гиперангулированным клинком. Визуализацию го-
лосовой щели оценивали по шкале Endoscore [7].

Статистическую обработку данных проводили с 
помощью программного обеспечения Microsoft Ex-
cel и IBM SPSS Statistics 28.0.1.0. Для определения 
распределения использовали тесты Шапиро – Уи-
лка и Колмогорова – Смирнова. Диагностическую 
способность шкалы LEMON и ультразвукой диа-
гностики трудной ларингоскопии оценивали, опре-
деляя чувствительность, специфичность и точку 
отсечения с помощью ROC-AUC анализа (табл. 1).

Результаты

Исследование основано на анализе данных пациен-
тов с челюстно-лицевой и общехирургической пато-
логией. Для выявления предикторов ТДП с помощью 
УЗИ были обследованы 70 пациентов (29 мужчин и 
41 женщина). Антропометрические данные пациентов 
приведены в табл. 2. Все пациенты были распределе-
ны на 2 группы в зависимости от результатов прямой 
ларингоскопии по шкале Кормак – Лехан.

В 1-ю группу вошли пациенты (n  =  25) с труд-
ной ларингоскопией, которым выполняли класси-
ческую или видеоассистированную интубацию не 

Таблица 1. Шкала для значений площади под кривыми (AuC) 
Table 1. Area under curve (AuC) score

Интервал Качество модели
0,9 ≤ AUC ≤ 1,0  Модель работает превосходно

0,8 ≤ AUC ≤ 0,9  Модель работает очень хорошо

0,7 ≤ AUC < 0,8  Модель работает хорошо

0,6 < AUC < 0,7  Модель работает средне

0,5 < AUC < 0,6  Модель работает неудовлетворительно

AUC ≤ 0,5  Модель не работает

Таблица 2. Антропометрические данные пациентов 
Table 2. Anthropometric data of patients

Параметр N Минимум Максимум Медиана Медиана 25% Медиана 75%
1-я группа

Возраст, лет 25 19 76 51 43,75 64,17
Вес, кг 25 50 115 91,67 78,75 103,5
Рост, см 25 157 191 173,24 164,75 180.5
ИМТ, кг/м² 25 18,6 46,7 30,97 24,897 34,175

2-я группа
Возраст, лет 45 18 80 39,75 30,2 49,6
Вес, кг 45 49 97 69 59,75 75,63
Рост, см 45 148 193 167,5 163,1 174,25
ИМТ, кг/м² 45 16,7 36,9 23.67 21,563 26,492
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с первой попытки (по шкале Кормак – Лехан – III 
и IV балла).

2-ю группу (контрольную) составили пациенты 
(n = 45), которым проводили классическую инту-
бацию трахеи (Кормак – Лехан – I и II балла) – без 
трудной ларингоскопии.

Проведенный ROC-AUС анализ показал, что пло-
щадь под кривой (AUC) для шкалы LEMON соста-
вила 0,779 (p ≤ 0,04–4, 95% доверительный интервал 
0,66–0,89) (рис. 3), что определяет хорошее качество 
диагностической модели. Несмотря на это, были по-
лучены низкие значения чувствительности (32%) 
при высокой специфичности (91,1%), что указыва-
ет на низкую диагностическую способность шкалы 
LEMON для выявления трудной ларингоскопии.

AUC для толщины языка, измеренная с помощью 
УЗИ, составила 0,89 (p ≤ 0,001, 95% доверительный 
интервал 0,85–0,1) (рис. 3). Оптимальное значение 
отсечения для толщины языка – 61 мм. Значения 
чувствительности – 96%, специфичности – 88,9%. 

Таким образом, полученные данные указывали 
на высокую диагностическую значимость толщины 
языка и позволяли расценивать ее как эффективный 
предиктор для диагностики трудной ларингоскопии. 

Другие ультразвуковые предикторы также пока-
зали достаточно высокую диагностическую способ-
ность. Так, AUC для ВР составила 0,850 (p ≤ 0,09–13, 
95% доверительный интервал 0,762–0,939), а для 
толщины мягкой ткани шеи – 0,790 (p ≤ 0,05–4, 95% 
доверительный интервал 0,665–0,915) (рис. 3). Оп-
тимальное значение отсечения для ВР – 12,85 мм, 
а толщины мягкой ткани шеи – 5,15 мм. Значения 
чувствительности и специфичности составляли 84% 
и 55,6% и 80%; 66,7%.

Из всех изучаемых ультразвуковых предикто-
ров ТДП толщина надгортанника имела наимень-
шие диагностические возможности в предсказании 
трудной ларингоскопии. Как видно из рис. 3, AUC 
у толщины надгортанника – 0,696 (p ≤ 0,007, 95% 
доверительный интервал 0,551–0,841). Оптималь-

 
Рис. 3. ROC-кривые для шкалы LEMON в отношении выявления трудной ларингоскопии при сравнении с данны-
ми УЗИ: ТЯ – толщина языка; ВР – вертикальное расстояние от высшей точки подъязычной кости к нижней 
челюсти; ТТ – толщина мягких тканей шеи; ТН – толщина надгортанника
Fig. 3. ROC-curves for the LEMON scale in relation to the detection of difficult laryngoscopy in comparison with ultrasound predictors: ТЯ – tongue 
thickness; ВР – vertical distance from the highest point of the hyoid bone to the mandible; TT – soft tissue thickness; TH – epiglottis thickness
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ное значение отсечения – 2,85, а чувствительность 
и специфичность составили 72% и 62,2%.

Обсуждение

Проведенные исследования продемонстрировали 
убедительное преимущество диагностики трудной 
ларингоскопии ультразвуковыми методами иссле-
дования.

Особенно эффективно в такой ситуации опреде-
ление размера толщины языка, которое показало 
наивысшую чувствительность и специфичность. 
При этом плохая или невозможная визуализация 
голосовой щели при толщине языка более 61 мм 
скорее всего была связана с уменьшением угла об-
зора (< 15º) при прямой ларингоскопии из-за вы-
ступающего корня языка и в ограничении смещения 
его кпереди клинком ларингоскопа.

Полученные результаты подтверждают данные 
многих авторов об эффективности измерения тол-
щины языка как предиктора ТДП [12, 14].

W. Yao (2017) показал, что толщина языка является 
независимым предиктором как для трудной ларинго-
скопии, так и трудной интубации трахеи. При этом 
толщина языка была сопоставима с такими прогно-
стическими методами оценки ТДП, как модифи-
цированная шкала Маллампати и тироментальное 
расстояние. Причем чем больше этот показатель, тем 
выше риск столкнуться с ТИ [15]. Схожие результаты 
продемонстрировали S. Abraham (2018) и N. K. Yadav 
(2019), отметив в своих работах роль толщины язы-
ка для диагностики трудной ларингоскопии [4, 14]. 
Использование различных моделей видеоклинков, 
оснащенных камерами с углами обзора 60–90º, значи-
тельно облегчают поиск голосовой щели при наличии 
у пациента макроглоссии. Однако стоит учитывать, 
что применение видеоклинков не является панацеей 
и к выбору метода ларингоскопии и интубации трахеи 
у пациентов с макроглоссией стоит походить осторож-
но, отдавая предпочтение «интубации в сознании» в 
особенно сложных случаях.

Альтернативой определению толщины языка с 
помощью УЗИ мог бы стать широко применяемый 
модифицированный тест Маллампати, суть которо-
го заключается в оценке взаимоотношения тканей 
глотки и гортани. Однако в отличие от УЗИ тест 
Маллампати позволяет анестезиологу визуализи-
ровать только передние отделы языка с невозмож-
ностью оценки структур, которые находятся ближе 
к голосовой щели и надгортаннику.

Измерение ВР с помощью УЗИ позволяет опреде-
лить объем мягких тканей на передней поверхности 
шеи и, соответственно, глубину залегания голосовой 
щели. Чем больше значение, тем каудальнее распола-
гаются структуры гортани. Возможность применения 
расстояния от нижней челюсти до подъязычной кости 
с целью диагностики ТДП было впервые продемон-
стрировано M. Naguib et al. [11]. В случаях, когда это 
расстояние превышает 20 мм, можно столкнуться с 
затруднением визуализации голосовых складок.

По данным W. A.  Horton et al., расстояние от 
нижней челюсти до подъязычной кости составля-
ет примерно 50% по отношению к расстоянию от 
нижней челюсти до надгортанника. Увеличение 
длины расстояния от нижней челюсти до подъя-
зычной кости ассоциируется с глубоким располо-
жением гортани и трудностями с приподнятием 
надгортанника [10].

В то же время уменьшенное расстояние от кожи 
до подъязычной кости по данным УЗИ также счи-
тается предиктором трудной ларингоскопии. Счи-
таем нужным напомнить, что подъязычная кость 
является особенной в процессе поддержания про-
ходимости ВДП. С одной стороны, она связана с 
языком подъязычной мышцей, с другой, с гортанью 
посредством подъязычной и щитовидной мышц, что 
обусловливает взаимоотношение этих анатомиче-
ских структур и поддержании ВДП в «открытом» 
состоянии. Короткое расстояние от кожи до подъ-
язычной кости указывает на расположение языка и 
гортани кпереди и ниже (так называемое «высокое 
расположение голосовой щели»), что затрудняет ее 
визуализацию при прямой ларингоскопии.

С помощью УЗИ измерить расстояние от нижней 
челюсти до подъязычной кости невозможно, поэтому 
с этой целью пришлось высчитывать ВР. Полученные 
данные подтверждают возможность диагностики 
трудной ларингоскопии по ВР. Если ВР превышает 
12,85 мм, то при ларингоскопии можно столкнуться 
со сложностями из-за трудной визуализации голосо-
вой щели, что связано с ее более каудальным распо-
ложением. Однако чувствительность ВР уступает в 
диагностической способности толщины языка.

Толщина мягких тканей шеи также может с 
успехом применяться для диагностики трудной 
ларингоскопии. Значение, превышающее 5,15 мм, 
указывает на затруднения при ларингоскопии из-за 
избытка мягких тканей перед голосовыми склад-
ками и связанными с этим сложностями в тракции 
надгортанника и нависанием слизистой, например, 
при ожирении. Полученные в исследовании резуль-
таты согласуются с данными S. Adhikari et al. (2011), 
которые в пилотном исследовании обнаружили, 
что толщина мягких тканей передней части шеи у 
подъязычной кости (аналогично толщине мягких 
тканей шеи) и щитовидной железы была больше 
у пациентов с трудной ларингоскопией [5]. Ана-
логичным образом J. Wu et al. (2011) обнаружили, 
что ультразвуковое измерение на уровне голосовых 
связок кости, щитовидно-подъязычной мембраны 
и передней спайки может независимо предсказать 
сложность ларингоскопии. Эти параметры имели 
большую площадь под кривой ROC по сравнению 
с обычными физикальными тестами [13].

Последний изученный ультразвукой предиктор 
трудной ларингоскопии – толщина надгортанника – 
показал достаточно скромные (средние) результа-
ты. Однако значение толщины надгортанника бо-
лее 2,85 мм при УЗИ с большой долей вероятности 
будет указывать на трудности при визуализации 
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 голосовой щели из-за больших размеров надгор-
танника. Полученные данные совпадают с данными 
Y. Z. Han et al. (2018). По данным МРТ, затруднение 
визуализации голосовой щели имело место при раз-
мере надгортанника 41,4 ± 7,6 мм [8].

Таким образом, изучаемые с помощью ультра-
звука анатомические структуры гортаноглотки и 
дна полости рта могут быть с успехом применены 
для диагностики трудной ларингоскопии. УЗИ 
является не просто альтернативой физикальному 
осмотру пациентов, а служит более точной объек-
тивной диагностикой одного из этапов ТДП – ла-
рингоскопии.

Выводы

1. Ультразвуковые методы диагностики являются 
эффективными для оценки трудной ларингоскопии.

2. Ультразвуковые критерии диагностики труд-
ной ларингоскопии являются более чувствитель-
ными по сравнению со шкалой LEMON. 

3. Диагностическими критериями трудной ла-
рингоскопии являются: толщина языка  > 61 мм, 
вертикальное расстояние от высшей точки подъя-
зычной кости к нижней челюсти > 12,85 мм, толщи-
на мягких тканей шеи > 5,15 мм и толщина надгор-
танника > 2,85 мм.
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Диагностика и прогнозирование внутричерепной гипертензии  
по данным первичной компьютерной томографии у пострадавших 
с тяжелой черепно-мозговой травмой
А. в. ошоров, К. р. мурАДян, А. м. турКИн, Д. м. ЧёлушКИн, я. А. лАтышев, е. в. АлеКСАнДровА, ю. в. СтрунИнА, 
г. в. ДАнИлов, И. А. САвИн, А. Д. КрАвЧуК

Национальный медицинский исследовательский центр нейрохирургии имени Н. Н. Бурденко, Москва, РФ

Цель – сравнить диаметр зрительного нерва с оболочками по данным компьютерной томографии (ДЗНО-КТ) со степенью компрессии 
мезенцефальных цистерн и смещением срединной линии при диагностике и прогнозировании внутричерепной гипертензии (ВЧГ) в первые 
3 суток с момента травмы.
Материалы и методы. Обследовали 90 пострадавших с ЧМТ, средний возраст 34,2 ± 13 лет, ШКГ менее 9 баллов. Всем проводили инва-
зивный мониторинг внутричерепного давления (ВЧД). На момент установки датчика ВЧД ВЧГ диагностирована у 11 (12%) пострадавших, 
в дальнейшем течение первых 3 суток развитие ВЧГ регистрировали у 58 (64%) пострадавших. Всем пациентам выполняли КТ головы на 
момент госпитализации. При КТ-исследовании компрессия мезенцефальных цистерн была у 57 (63%) и смешение срединной линии – у 
34 (38%) пострадавших, среднее значение ДЗНО – 7,26 ± 0,9 мм, максимальное ДЗНО – 7,34 ± 0,9. Использовали корреляционный анализ, 
логистическую регрессию и ROC-анализ.
Результаты. Степень компрессии мезенцефальных цистерн, среднее и максимальное ДЗНО коррелировали со значением ВЧД, измеренном 
на момент постановки датчика и за первые 72 часа мониторинга (p < 0,05). Смещение срединной линии не коррелировало со значением 
ВЧД, измеренном на момент постановки датчика и за первые 72 часа мониторинга (p > 0,05). При диагностике ВЧД > 20 мм рт. ст. на мо-
мент имплантации датчика – среднее ДЗНО, AUC 0,902 ± 0,046 (0,812; 0,991), cut-off 7,8 мм с чувствительностью и специфичностью 82 и 
80% соответственно. При прогнозировании ВЧД > 20 мм рт. ст. в первые 72 часа – максимальное ДЗНО, AUC 0,815 ± 0,047 (0,724; 0,907), 
cut-off 7,1 мм с чувствительностью и специфичностью 85 и 66% соответственно.
Выводы. Параметр ДЗНО-КТ является самостоятельным диагностическим и прогностическим критерием ВЧГ в первые 3 суток у постра-
давших с тяжелой ЧМТ. Среднее значение ДЗНО-КТ можно использовать для диагностики ВЧГ наряду с такими признаками ВЧГ, как 
степень компрессии мезенцефальных цистерн и смещение срединной линии, для принятия решения об инвазивном мониторинге ВЧД. 
Максимальное значение ДЗНО-КТ можно использовать для оценки вероятности ВЧГ в первые 3 суток после ЧМТ.
Ключевые слова: диаметр зрительного нерва с оболочками (ДЗНО), отек мозга, внутричерепная гипертензия, ВЧД, мониторинг ВЧД, 
 диагностика внутричерепной гипертензии, прогнозирование внутричерепной гипертензии
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Diagnostics and prediction of intracranial hypertension on primary computed 
tomography in patients with severe traumatic brain injury
A. v. oShorov, K. r. murADyAn, A. m. turKIn, D. m. cheluShKIn, ya. A. lAtyShev, e. v. AlexAnDrovA, yu. v. StrunInA, 
g. v. DAnIlov, I. A. SAvIn, A. D. KrAvchuK

N. N. Burdenko National Medical Research Center of Neurosurgery, Moscow, Russia

The objective was to compare the optic nerve sheath diameter measured by CT (ODSN-CT) with the level of compression of the mesencephalic 
cisterns and the midline shift in the diagnosis and prediction of intracranial hypertension (ICH) during the first 3 days after brain injury.
Materials and methods. We examined 90 patients with TBI, the average age was 34.2 ± 13 years, GCS < 9. All patients had invasive ICP monitoring. 
At the time of implantation of the ICP sensor, intracranial hypertension (ICH) was in 11 (12%) patients; later, during the first 3 days, the develop-
ment of ICH was in 58 (64%) patients. All patients underwent computed tomography of the head at the time of hospitalization: mesencephalic 
cisternae was compressed in 57 (63%) and midline shift was observed in 34 (38%) patients, mean value of ONSD-CT was 7.26 ± 0.9 mm, maximum 
value of ONSD-CT was 7.34 ± 0.9. We used correlation analysis, logistic regression and ROC-analysis.
Results. The level of mesencephalic cisternae compression, mean and maximum value of ONSD-CT correlated with the ICP value measured at the 
time of ICP sensor implantation and during the first 72 hours after brain injury (p < 0.05). Midline shift did not correlate with ICP value measured 
at the time of sensor implantation and during the first 72 hours after brain injury (p > 0.05). In the diagnosis of ICP > 20 mm Hg at the time of 
implantation of the sensor – the average ONSD-CT, AUC 0.902 ± 0.046 (0.812; 0.991), cut-off 7.8 mm with sensitivity and specificity of 82 and 
80%, respectively. When predicting ICP > 20 mm Hg in the first 72 hours - the maximum ONSD-CT, AUC 0.815 ± 0.047 (0.724; 0.907), cut-off 
7.1 mm with sensitivity and specificity of 85 and 66%, respectively.
Conclusions. The ONSD-CT parameter is an independent diagnostic and prognostic criterion of ICH in the first 3 days in patients with severe 
TBI. The mean ONSD-CT can be used to diagnose ICH along with such signs of ICP as level of mesencephalic cisterna compression and midline 
shift and to make a decision on invasive ICP monitoring. The maximum value of ONSD-CT can be used to assess the probability of ICH in the 
first three days after TBI.
Key words: optic nerve sheaths diameter (ONSD), cerebral edema, intracranial hypertension, ICP, ICP monitoring, diagnosis of intracranial hyper-
tension, prediction of intracranial hypertension
For citation: Oshorov A. V., Muradyan K. R., Turkin A. M., Chelushkin D. M., Latyshev Ya. A., Alexandrova E. V., Strunina Yu. V., Danilov G. V., Savin 
I. A., Kravchuk A. D. Diagnostics and prediction of intracranial hypertension on primary computed tomography in patients with severe traumatic 
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Введение

Внутричерепная гипертензия (ВЧГ) у постра-
давших с тяжелой черепно-мозговой травмой 
(ЧМТ) остается частым и тяжелым осложнением, 
как правило, определяющим дальнейшее развитие 
и исход заболевания [1, 2, 10, 14]. Формирование 
и разрешение ВЧГ имеет определенные временные 
рамки: так, пик внутричерепной гипертензии при 
травматическом повреждении мозга, как правило, 
приходится на первые 3 суток с момента травмы, 
а продолжительность гипертензии может составить 
7–10 суток [13].

Своевременная диагностика повышенного вну-
тричерепного давления (ВЧД) и направленная на 
коррекцию ВЧД терапия обеспечивают снижение 
летальности и улучшение исходов заболевания 
при различных вариантах острого церебрального 
повреждения [4, 11].

Золотым стандартом измерения внутричерепного 
давления на сегодняшний день является инвазив-
ный мониторинг с установкой вентрикулярного дре-
нажа или паренхиматозного датчика ВЧД [1, 2, 4]. 
Однако, являясь инвазивным методом, подобный 
мониторинг сопряжен с развитием геморрагических 
и инфекционных осложнений [16].

Высокая стоимость паренхиматозных датчиков 
ВЧД, необходимость нейрохирургического вмеша-
тельства (имплантация датчика, вентрикулосто-
мия) и риск упомянутых осложнений ограничивают 
широкое использование инвазивного мониторинга 
ВЧД среди пострадавших с тяжелой ЧМТ. Поэтому 
разработка и внедрение новых неинвазивных мето-
дов диагностики и прогнозирования ВЧГ остается 
актуальной проблемой [7, 15].

Из перспективных и доступных неинвазивных 
методов диагностики и прогнозирования внутри-
черепной гипертензии широко обсуждается оценка 
диаметра зрительного нерва с оболочками по дан-
ным компьютерной томографии (ДЗНО-КТ) как 
рентгенологический маркер ВЧГ [3, 12]. В нашем 
исследовании мы оценили возможность диагности-
ки и прогнозирования ВЧГ с помощью параметра 
ДЗНО-КТ у пациентов в остром периоде тяжелой 
ЧМТ (первые 72 часа).

Цель исследования – сравнить параметр 
ДЗНО-КТ со степенью компрессии мезенцефаль-
ных цистерн и смещением срединной линии при ди-
агностике и прогнозировании ВЧГ в первые 3 суток 
с момента травмы.

Материалы и методы

Критериями включения в анализируемую ретро-
спективную группу были: диагноз на момент госпи-
тализации в центр нейрохирургии: «Острая ЧМТ», 
возраст старше 16 лет, оценка по шкале комы Глазго 

менее 9 баллов, наличие данных КТ головного моз-
га, выполненной в момент госпитализации с шагом 
1,25 мм, а также наличие мониторинга ВЧД в первые 
3 суток с момента госпитализации в ОРИТ.

Согласно представленным критериям в обследо-
вание были включены 90 пострадавших с острой 
тяжелой ЧМТ. Характеристика пострадавших пред-
ставлена в табл. 1.

Всем пациентам выполняли КТ при госпитали-
зации в институт (ОРИТ) при помощи CereTom, 
Neurologica. Анализировали только данные перво-
го КТ-исследования с момента госпитализации в 
ОРИТ, оценивали величину компрессии мезенце-
фальных (базальных) цистерн качественно (да/нет) 
и количественно по степени компрессии: 0  – нет 
компрессии; 1  – умеренное сужение; 2  – асимме-
тричная деформация; 3  – грубое сужение и/или 
деформация; 4 – не визуализируется. Величину ла-
терального смещения срединной линии оценивали 
качественно (да/нет) и количественно (мм).

Оценивали параметры диаметра зрительного 
нерва с оболочками (ДЗНО-КТ) на расстоянии 
3 мм от дорзального контура глазного яблока. Для 
анализа использовали усредненное значение диа-
метра зрительного нерва с оболочками с 2 сторон у 
каждого пострадавшего (ДЗНО_Ср) и максималь-
ное значение одной из сторон (ДЗНО_Макс).

Проводили регистрацию ВЧД на момент имплан-
тации датчика (ВЧД_1), среднее ВЧД за первые 
72 часа мониторинга (ВЧД_72). Значение пара-
метра ВЧД_1 определяли в момент имплантации 
датчика ВЧД при подтвержденной пульсовой вол-
не. Факт развития ВЧГ оценивали при ВЧД свыше 
20 мм рт. ст. Мониторинг ВЧД проводили паренхи-
матозным датчиком (Codman & Shurtlett, MA, USA), 
длительность мониторинга составила 7 ± 1,7 суток.

Проводили оценку качества прогноза внутриче-
репной гипертензии на момент установки датчика 
ВЧД и в первые 72 часа после установки датчика 
ВЧД с помощью модели логистической регрессии.

В каждом эксперименте использовали 1 из 4 пре-
дикторов: ДЗНО_Макс, ДЗНО_Ср, величина 
смещения срединной линии и степень компрессии 
мезенцефальных (базальных) цистерн. Всего проте-
стировано 8 моделей. Обучение модели проводили 
на 60% исходной выборки, тестирование – на 40%. 
Разделение на обучающую и тестовую выборку в 
эксперименте выполняли случайным образом. Для 
каждой модели эксперимент повторяли 300 раз. Ре-
зультаты оценки качества обученных моделей в те-
стах усредняли по 300 значениям для уменьшения 
ошибки.

Результаты

Для оценки зависимости между данными 
КТ, включая величину ДЗНО-КТ и параметры 
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Таблица 1. характеристика пострадавших с ЧМт 
Table 1. Characteristics of patients with TBI

Характеристика пострадавших Значение: среднее  ±  стандартное отклонение или количество 
(%)

Возраст (лет) 34,2 ± 13
Мужчин, женщин 69 (77%), 21 (23%)
ШКГ (баллы) 6,2 ± 1,9
Вид повреждения: 

диффузное аксональное повреждение (ДАП) 
очаговое (контузионный очаги) 
гематомы (суб- и эпидуральная)

20 (22%) 
37 (41%) 
33 (37%)

Нейрохирургические операции: 
нейрохирургические операции (все) 
декомпрессионная краниоэктомия

62 (69%) 
28 (31%)

Компьютерная томография: 
компрессия базальных цистерн 
смещение срединной линии

57 (63%) 
34 (38%)

Параметры ДЗНО-КТ (мм): 
ДЗНО_Ср 
ДЗНО_Макс

7,26+/–0,9 
7,34+/–0,9

Параметры ВЧД (мм рт. ст.): 
ВЧД_1* (установка датчика ВЧД) 
ВЧД_72* часа

13+/–8,3 
18,5+/–9

Внутричерепная гипертензия (количество пострадавших и %): 
ВЧГ_1** 
ВЧГ_72**

11 (12%) 
58 (64%)

ШИГ (6 месяцев): 
1 балл  
2 балла 
3 балла 
4 балла 
5 баллов

11 (12%) 
2 (2%) 

36 (40%) 
30 (33%) 
11 (12%)

П р и м е ч а н и е: ВЧД_1* – значение ВЧД на момент имплантации паренхиматозного датчика ВЧД; ВЧД_72* часа – среднее значение ВЧД за 
первые 72 часа мониторинга; ВЧГ_1** – факт внутричерепной гипертензии (ВЧД выше 20 мм рт.ст.) на момент имплантации паренхиматозного 
датчика ВЧД; ВЧГ_72** часа – факт развития ВЧГ в первые 72 часа.

Таблица 2. Коэффициент корреляции между параметрами Кт и ВЧД 
Table 2. Correlation coefficient between CT and ICP parameters

Данные КТ
Параметры ВЧД

ВЧД_1 ВЧД_72часа
Смещение срединной линии (мм) 0,02 0,01
Степень компрессии мезенцефальных цистерн (0–4 степень) 0,35* 0,22*
ДЗНО_Ср 0,47* 0,33*
ДЗНО_Макс 0,48* 0,34*
П р и м е ч а н и е: * – p < 0,05; ВЧД_1 – значение ВЧД на момент имплантации паренхиматозного датчика ВЧД; ВЧД_72 часа – среднее значение 
ВЧД за первые 72 часа мониторинга. ДЗНО_Ср – усредненное значение с 2 сторон у каждого пострадавшего; ДЗНО_Макс – максимальное 
значение диаметра зрительного нерва с оболочками одной из сторон.

Таблица 3. Сравнение групп пострадавших с ЧМт по факту диагностики внутричерепной гипертензии  
на момент имплантации датчика ВЧД 
Table 3. Comparison of groups of patients with TBI based on the diagnosis of intracranial hypertension at the time of ICP sensor implantation

Характеристика/ параметр Группа без ВЧГ_1 N = 79 (88%) Группа с ВЧГ_1 N = 11(12%) p
Возраст, лет 32 [24; 44] 36 [25; 40] p > 0,05
Пол мужской, % 60 (76%) 9 (82%) p > 0,05
ШКГ 6 [5; 7] 4 [4; 6] p < 0,01*
ВЧД_1, мм рт. ст. 11 [8; 15] 26 [21; 32] p < 0,01*
Смещение срединной линии 30 (38%) 5 (45%) p > 0,05
Компрессия мезенцефальных цистерн 48 (61%) 10 (91%) p = 0,05
ДЗНО_Ср, мм 7,3 [6,5; 7,7] 8,5 [8; 9] p < 0.01*
ДЗНО_Макс, мм 7,3 [ 6,7; 7,9] 8,5 [8; 9] p < 0.01*

* – статистическая значимость различий p < 0,05.
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 мониторинга ВЧД, провели корреляционный ана-
лиз (табл. 2).

Значимая корреляционная зависимость была вы-
явлена между ВЧД_1, ВЧД_72 и степенью компрес-
сии мезенцефальных цистерн, ДЗНО_Ср., ДЗНО_
Макс (p  <  0,05). Смещение срединной линии не 
коррелировало со значением ВЧД, измеренным на 
момент постановки датчика и за первые 72 часа мо-
ниторинга (p > 0,05).

Степень компрессии мезенцефальных цистерн 
значимо коррелировала с величиной смещения сре-
динной линии R = 0,47 (p < 0,05). Не было корре-
ляционной связи между КТ-признаками (смещение 
срединной линии и степень компрессии мезенце-
фальных цистерн) и ДЗНО-КТ (p > 0,05).

Внутричерепное давление свыше 20 мм рт. ст. на 
момент начала мониторинга (ВЧД_1) регистрирова-
ли у 11 (12%) пострадавших. Дальнейшее повышение 
ВЧД за первые 72 часа мониторинга (ВЧД_72 часа) 
регистрировали у 58 (64%) пострадавших. 

Для анализа группы с подтвержденной внутри-
черепной гипертензией на момент имплантации 
датчика ВЧД провели ее сравнение с группой па-
циентов без внутричерепной гипертензии (табл. 3).

Группа с подтвержденной ВЧГ (см. табл. 3) на 
момент начала мониторинга ВЧД характеризова-
лась низкими значениями по ШКГ, более высокой 
частотой компрессии базальных цистерн и досто-
верно большим значением ДЗНО-КТ. Сравнивае-
мые группы не отличались по величине смещения 
срединной линии на КТ.

Дополнительно проводили эксперимент по срав-
нению оценки качества прогноза внутричерепной 
гипертензии на момент имплантации датчика ВЧД 
и первые 72 часа мониторинга ВЧД с помощью мо-
дели логистической регрессии. ROC-кривые по ре-
зультатам эксперимента, наложенные на 1 график, 
изображены на рис. 1, 2.

На рис. 1, 2 видно, что ROC-кривые для моде-
лей, прогнозирующих ВЧГ_1 и ВЧГ_72 по данным 
ДЗНО, располагаются выше, а площадь под данными 
ROC-кривыми – больше, чем для других предикто-
ров. Это, вероятно, говорит о лучших прогностиче-
ских свойствах ДЗНО по сравнению со стандартны-
ми предикторами, такими как смещение срединной 
линии и степень компрессии базальных цистерн.

По результатам проведенного ROC-анализа для 
диагностики внутричерепной гипертензии на мо-
мент имплантации датчика ВЧД (ВЧГ_1) лучше 
себя показал параметр ДЗНО_Ср за счет большего 
значения AUC – 0,902 ± 0,046 (0,812; 0,991). Поро-
говое значение ДЗНО_Ср для диагностики ВЧГ_1 
составило 7,8 мм с чувствительностью и специфич-
ностью 82 и 80% соответственно. Для прогнозирова-
ния внутричерепной гипертензии в первые 72 часа 
(ВЧГ_72) лучше себя зарекомендовал параметр 
ДЗНО_Макс за счет большего значения AUC  – 
0,815  ±  0,047 (0,724; 0,907). Пороговое значение 
ДЗНО_Макс для прогнозирования внутричереп-
ной гипертензии в первые 72 часа составляет 7,1 мм 
с чувствительностью и специфичностью 85 и 66% 
соответственно (табл. 4).

 
Рис. 1. Сравнение ROC-кривых предикторов диагностики внутричерепной гипертензии 
на момент имплантации датчика ВЧД (ВЧГ_1)
Fig. 1. Comparison of ROC-curves of predictors for the diagnosis of intracranial hypertension at the time of ICP sensor 
implantation (ICH_1)
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Обсуждение

Компьютерная томография является ключевым 
методом диагностики у пострадавших с тяжелой 
черепно-мозговой травмой, который позволяет выяв-
лять травматическое повреждение костных структур 
свода и основания черепа, лицевого скелета, наличие 
интракраниальных кровоизлияний, гидроцефалии, 
дислокационных нарушений, отека мозга. Это позво-
ляет своевременно оказывать нейрохирургическую 
помощь, а также определять показания для инвазив-
ного измерения ВЧД [2, 5, 9, 10, 13, 14].

Как известно, развитие отека мозга сопряжено с 
риском внутричерепной гипертензии [1–2, 4, 10–11, 

13–14]. Наиболее валидными признаками ВЧГ по 
данным КТ являются степень компрессии мезен-
цефальных цистерн и смещение срединной линии 
[6, 8, 14, 18]. Диаметр оболочки зрительного нерва – 
один из относительно новых параметров лучевой 
диагностики, который широко используется для 
выявления или подтверждения внутричерепной 
гипертензии при ультразвуковом, КТ- и МРТ-ис-
следованиях [3, 12, 17].

При ультразвуковом и МРТ-исследовании воз-
можно провести дифференцировку структур зри-
тельного нерва и ее оболочки. При КТ-исследовании 
дифференцировка указанных структур затруднена, 
поэтому проводят измерение диаметра зрительного 

 
Рис. 2. Сравнение ROC-кривых предикторов развития внутричерепной гипертензии  
в первые 72 часа (ВЧГ_72)
Fig. 2. Comparison of ROC-curves predicting the development of intracranial hypertension in the first 72 hours 
(ICH_72)

Таблица 4. Модели диагностики и прогнозирования внутричерепной гипертензии на момент имплантации датчика 
ВЧД и в первые 72 часа 
Table 4. Models for diagnosing and predicting intracranial hypertension at the time of implantation of the ICP sensor and in the first 72 hours

Модели прогнозирования ВЧГ
Чувствительность Спецефичность Auc

ВЧГ_1 и ВЧГ_72 Параметры КТ
ВЧГ_1: Внутричерепная гипертензия на момент имплантации 
датчика ВЧД

ДЗНО_Макс. 0,891 0,836 0,890
ДЗНО_Ср. 0,824 0,795 0,902
Степень компрессии цистерн 0,698 0,611 0,596
Смещение срединной линии 0,778 0,489 0,572

ВЧГ_72: Внутричерепная гипертензия в первые 72 часа ДЗНО_Макс. 0,851 0,663 0,815*
ДЗНО_Ср. 0,802 0,749 0,802
Степень компрессии цистерн 0,462 0,762 0,562
Смещение срединной линии 0,477 0,749 0,570

* – максимальное значение площади под кривой (AUC).
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нерва с оболочками (ДЗНО-КТ) [3, 11–12, 15, 17]. 
Данный параметр также коррелирует с ВЧД, изме-
ряемым в момент проведения исследования [3, 12].

В нашем исследовании удалось показать, что 
ДЗНО-КТ коррелирует с ВЧД, оцениваемым непо-
средственно после проведенного КТ-исследования. 
Так, в нашей работе КТ головы выполняли в момент 
поступления пациентов в ОРИТ на аппарате Cere-
tom, который располагается в ОРИТ. На основании 
комплексной клинико-неврологической оценки и 
сразу же после выполнения КТ в течение 15–20 мин 
проводили имплантацию датчика ВЧД.

По результатам работы выявлено, что ДЗНО-КТ 
статистически значимо коррелирует со значением 
ВЧД_1 и со значением ВЧД_72 часа, причем расчет-
ные коэффициенты корреляции превосходят корре-
ляционный коэффициент между параметрами ВЧД 
и степенью компрессии мезенцефальных цистерн. 
Не было отмечено корреляционной зависимости 
между параметрами ВЧД и смещением срединных 
структур, что может свидетельствовать о низком 
диагностическом потенциале данного показателя 
в диагностике и прогнозировании ВЧГ.

Так как наша работа представляет ретроспектив-
ный анализ данных, мы допускаем, что при оценке 
ВЧД_1 могли быть «наведенные изменения» пара-
метра ВЧД, когда дежурный врач принимал реше-
ние о незамедлительной коррекции высоких значе-
ний ВЧД в соответствии с клиническим протоколом 
лечения. Также допускаем, что у части пациентов 
могла проводиться профилактическая коррекция 
ВЧГ на основании клинической картины и данных 
КТ: гипервентиляция, гиперосмолярные растворы, 
дополнительная седативная терапия. Интересный 
факт, подтверждающий гипотезу «искусственного» 
снижения доли пациентов с ранней внутричерепной 
гипертензией в том, что в последующие 72 часа мо-
ниторинга развитие внутричерепной гипертензии 
было зарегистрировано уже у 64% пострадавших, 
несмотря на уже проводимую ВЧД-ориентирован-
ную терапию. Поэтому относительно небольшая 
доля пациентов с подтвержденным диагнозом ВЧГ 
на момент имплантации датчика ВЧД (12%) может 
быть объяснена вышеизложенными причинами. 
Данная группа с ранней подтвержденной ВЧГ имела 
статистически значимо более низкие значения по 
ШКГ, высокие значения ВЧД, большее значение 
ДЗНО-КТ и степень компрессии мезенцефальных 
цистерн (см. табл. 3).

При использовании ДЗНО-КТ в качестве клас-
сификатора диагностики внутричерепной гипер-
тензии получено значение cut-off для ДЗНО_Ср. 
7,8 мм с чувствительностью и специфичностью 82 
и 80% соответственно. Однако для прогнозирования 
ВЧГ в первые 72 часа лучше себя зарекомендовал 

параметр ДЗНО_Макс со значением cut-off 7,1 мм 
с чувствительностью и специфичностью 85 и 66% 
соответственно. Более высокие значения cut-off для 
ранней диагностики внутричерепной гипертензии 
могут объясняться небольшой долей пациентов 
(12%) с подтвержденной гипертензией на момент 
имплантации датчика, а также «искусственным» 
воздействием на ВЧД со стороны медицинского 
персонала (гипервентиляция и гиперосмолярные 
растворы). Можно предположить, что при увели-
чении доли пациентов с ранней внутричерепной 
гипертензией мы бы с большей вероятностью по-
лучили более низкие значения cut-off.

В работе мы использовали 2 значения ДЗНО-КТ: 
первое представляло среднее значение между пра-
вой и левой стороной у каждого пациента, а второе 
значение представляло большее (максимальное) 
значение ДЗНО-КТ при наличии асимметрии 
между правой и левой стороной. Среднее значение 
облегчало дальнейшую статистическую обработку 
данных, а максимальное значение ДЗНО-КТ по-
зволяло учитывать наличие среди пострадавших 
группы с преимущественным фокальным поврежде-
нием мозга и латеральным смещением срединных 
структур. Дальнейший анализ показал, что для диа-
гностики ранней ВЧГ лучше себя зарекомендовало 
среднее ДЗНО-КТ, а для прогнозирования ВЧГ – 
максимальное значение ДЗНО-КТ.

При сравнении возможности диагностики 
и прогнозирования ВЧГ показатели ДЗНО-КТ 
превосходят такие признаки, как степень ком-
прессии мезенцефальных цистерн и смещение 
срединной линии, что было показано с помощью 
ROC-анализа. Отсутствие корреляционной связи 
между перечисленными КТ признаками ВЧГ и 
ДЗНО-КТ позволяет утверждать, что последний 
критерий является независимым и может исполь-
зоваться самостоятельно как для диагностики ВЧГ, 
так и для ее прогнозирования.

Выводы

1. Параметр ДЗНО-КТ является самостоятель-
ным диагностическим и прогностическим критери-
ем ВЧГ в первые 3 суток у пострадавших с тяжелой 
ЧМТ.

2. Среднее значение ДЗНО_КТ можно исполь-
зовать для диагностики (вероятности развития) 
ВЧГ наряду с такими признаками ВЧГ, как степень 
компрессии мезенцефальных цистерн и смещение 
срединной линии, для принятия решения об инва-
зивном мониторинге ВЧД.

3. Максимальное значение ДЗНО-КТ можно ис-
пользовать для оценки вероятности ВЧГ в первые 
3 суток после ЧМТ.
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Введение

Заболевания коленного сустава занимают 1/3 в 
структуре дегенеративно-дистрофических заболе-
ваний суставов. Комплексное лечение таких паци-

ентов предусматривает различные подходы, однако 
при прогрессирующем гонартрозе методом выбора 
остается эндопротезирование коленного сустава, 
что позволяет улучшить качество жизни и купи-
ровать болевой синдром [2]. При далеко  зашедших 

http://doi.org/10.24884/2078-5658-2023-20-5-48-53

Применение комбинации диклофенака и орфенадрина  
для аналгезии при эндопротезировании коленного сустава
м. в. КузьмИнА, И. в. шлыК, в. А. ПАнАФИДИнА, А. А. КожевИн, ю. С. ПолушИн, в. о. КрИвов

Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И. П. Павлова, Санкт-Петербург, РФ

Цель – оценить эффективность и безопасность применения фиксированной комбинации диклофенака и орфенадрина (Неодолпассе) для 
обезболивания при эндопротезировании коленного сустава.
Материалы и методы. В исследование включили 40 пациентов с эндопротезированием коленного сустава, выполненного в условиях 
комбинированной спинально-проводниковой (блокада бедренного нерва) анестезии. В основной группе (n = 20) Неодолпассе (комбина-
ция 75 мг диклофенака и 30 мг орфенадрина в 250 мл раствора) вводили в/в за 30 мин до начала операции, а затем в послеоперационном 
периоде 2 раза в сутки в течение 2 дней. В группе сравнения (n = 20) вместо Неодолпассе за 30 мин до оперативного вмешательства исполь-
зовали кетопрофен (в/в 100 мг), в послеоперационном периоде его продолжали вводить 2 раза в сутки в течение 2 дней (в/в, по 100 мг). 
Выраженность болевого синдрома оценивали по визуально-аналоговой шкале (ВАШ) через 6, 12, 24 и 48 часов после операции. Оценку 
восстановления опорной функции прооперированной ноги и возможности совершать пациентом активные движения в коленном суставе 
осуществляли через 24 и 48 часов. Возможное развитие нежелательных эффектов прослеживали на протяжении всего периода наблюдения.
Результаты. У пациентов основной группы медиана значения ВАШ через 24 часа составила 2,5 (2;3) балла и была значимо ниже, чем в 
контроле (4 (3;5), р = 0,006). Более выраженный анальгетический эффект при использовании Неодолпассе сохранялся на протяжении 
48 часов, медиана значения ВАШ в основной группе составила 2 (2; 3), в контрольной – 3 (2,8; 4) (р = 0,021). Значимые различия в сроках 
восстановления опорной способности прооперированной ноги и функции коленного сустава, в частоте применения трамадола в сравни-
ваемых группах отсутствовали. Побочные эффекты и реакции не выявлены.
Вывод. Применение фиксированной дозы Неодолпассе в рамках мультимодальной периоперационной аналгезии у пациентов, перенесших 
протезирование коленного сустава, способствовало уменьшению выраженности болевого синдрома в послеоперационном периоде. 
Ключевые слова: Неодолпассе, Диклофенак, Орфенадрин, аналгезия, центральные миорелаксанты
Для цитирования: Кузьмина М. В., Шлык И. В., Панафидина В. А., Кожевин А. А., Полушин Ю. С., Кривов В. О. Применение комбинации 
диклофенака и орфенадрина для аналгезии при эндопротезировании коленного сустава // Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 
2023. – Т. 20, № 5. – С. 48–53. DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-48-53.

The use of a combination of Diclofenac and Orphenadrine  
for analgesia in knee replacement
m. v. KuzmInA, I. v. ShlyK, v. A. PAnAFIDInA, A. A. KozhevIn, yu. S. PoluShIn, v. o. KrIvov 

Pavlov University, Saint Petersburg, Russia

The objective was to assess the effectiveness and safety of the use of a fixed combination of Diclofenac and Orphenadrine (Neodolpasse) for analgesia 
in patients who underwent knee replacement.
Materials and methods. 40 patients who underwent knee replacement in conditions of combined spinal-conduction analgesia (femoral nerve 
block) were included into the study. In the main group(n = 20), Neodolpasse (a combination of Diclofenac 75mg and of Orphenadrine 30 mg in 
250 ml of solution) was administered intravenously 30 minutes before surgery, and then in the postoperative period 2 times a day for 2 days. In the 
comparison group (n = 20), Ketoprofen (intravenously,100 mg) was used instead of Neodolpasse 30 minutes before surgery, in the postoperative 
period, it was continued 2 times a day for 2 days (intravenously, 100 mg). The severity of the pain was assessed with a visual analog scale (VAS) 6, 
12, 24 and 48 hours after surgery. The assessment of the restoration of the supporting function of the operated leg and the ability of the patient to 
perform active movements in the knee joint was carried out after 24 and 48 hours. The possible side effects was assessed throughout the entire period.
Results. The median value of VAS after 24 hours in the main group was 2.5 (2;3) points, which was significantly lower in compassion to VAS of the 
control group 4(3;5) p = 0.006. A more pronounced analgesic effect while using Diclofenac and Orphenadrine persisted for 48 hours, the median 
value of VAS in the main group after surgery was 2 (2;3), in the control group – 3 (2.8;4) p = 0.021. There were no significant differences in the 
recovery time of restoration of the supporting ability of the operated leg and knee joint function, in the frequency of Tramadol use in the compared 
groups. Side effects and complications were not identified. 
Conclusion. The use of the fixed dose of Neodolpasse as part of multimodal perioperative analgesia in patients, who underwent knee replacement, 
contributed to a decrease in the severity of pain syndrome in the postoperative period. 
Key words: Neodolpasse, Diclofenac, Orphenadrine, analgesia, central muscle relaxants
For citation: Kuzmina M. V., Shlyk I. V., Panafidina V. A., Kozhevin A. A., Polushin Yu. S. Krivov V. O. The use of a combination of diclofenac 
and orphenadrine for analgesia in knee replacement. Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2023, Vol. 20, № 5, P. 48–53. (In Russ.) DOI: 
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стадиях заболевания хирургический подход к лече-
нию применяется все шире, в том числе и в России. 
Так, с 2008 по 2019 г. общее количество протези-
рований крупных суставов нижних конечностей в 
РФ увеличилось почти в 5 раз – с 33223 до 154831 
[1, 5, 7].

Эндопротезирование коленного сустава является 
довольно травматичным вмешательством, в раннем 
послеоперационном периоде пациенты часто стра-
дают от выраженного болевого синдрома [8]. Поиск 
способов снижения интенсивности послеопераци-
онной боли, в том числе с целью создания условий 
для ранней активизации пациентов, снижения ча-
стоты формирования контрактур и других нехи-
рургических осложнений (тромбоз глубоких вен, 
пневмония), продолжает оставаться актуальным. 

В настоящее время адекватный контроль боле-
вого синдрома в послеоперационном периоде ба-
зируется на принципе мультимодального подхода. 
Методика мультимодальной аналгезии заключается 
в применении комбинации обезболивающих препа-
ратов из разных фармакологических групп вместе 
с селективными периферическими блоками в каче-
стве ключевого элемента аналгезии [10, 11, 19]. Од-
нако оптимальных и общепризнанных протоколов 
обезболивания пациентов после протезирования 
коленного сустава в настоящее время не существует. 
Традиционно с этой целью применяют ненаркотиче-
ские и наркотические анальгетики, их комбинации, 
а также регионарные методы анестезии [4, 11, 19]. 
К отрицательным сторонам продленной эпидураль-
ной блокады относят высокую вероятность гемо-
динамических нарушений, что требует проведения 
мониторинга гемодинамики и наблюдения в отде-
лениях реанимации и интенсивной терапии. При-
менение наркотических препаратов также требует 
тщательного наблюдения за пациентами, особенно 
пожилого и старческого возраста, из-за возможных 
жизнеугрожающих побочных эффектов. Перспек-
тивной считается разработка новой стратегии обез-
боливания с использованием комбинации ненарко-
тического анальгетика диклофенака с центральным 
миорелаксантом орфенадрином (Неодолпассе), что 
позволяет рассчитывать на хороший эффект не 
только за счет анальгетического, но и миорелакси-
рующего действия препаратов. Однако подобный 
метод аналгезии у оперируемых на коленном су-
ставе изучен недостаточно. 

Цель исследования – оценить эффективность и 
безопасность применения фиксированной комби-
нации диклофенака и орфенадрина (Неодолпассе) 
для обезболивания при протезировании коленного 
сустава.

Материалы и методы

Исследование выполнено в клинике ПСПбГМУ 
им. акад. И. П. Павлова. Дизайн исследования  – 
сравнительное проспективное рандомизированное 
исследование. 

Критерии включения: пациенты, нуждающиеся 
в протезировании коленного сустава, ясное созна-
ние и продуктивный контакт с пациентом, отсут-
ствие эрозивных или язвенных поражений сли-
зистой пищевода, желудка и двенадцатиперстной 
кишки при дооперационной эзофагогастродуодено-
скопии, стабильное состояние гемодинамики.

Критерии невключения: отказ пациента, психиче-
ские заболевания в анамнезе, ожирение 2 степени, 
наличие противопоказаний к назначению дикло-
фенака и/или орфенадрина или индивидуальная 
непереносимость препаратов этих групп, ишеми-
ческая болезнь сердца, хроническая сердечная не-
достаточность (функциональный класс III–IV по 
классификации NYHA).

Критерии исключения: интраоперационные ос-
ложнения: массивная кровопотеря, острая сер-
дечно-сосудистая и/или дыхательная недоста-
точность.

В исследование включены 40 пациентов, по-
ступивших для планового оперативного вмеша-
тельства – протезирования коленного сустава. До 
операции они были рандомизированы в 2 группы. 
Распределение по группам проведено с помощью 
заранее определенной случайной последователь-
ности 1:1.

Все операции выполнены в условиях спинальной 
анестезии, которую с использованием ультразву-
ковой навигации дополняли блокадой n. femoralis 
(Sol. Ropivacaini 0,25% – 20 мл). В конце оператив-
ного вмешательства в рамках мультимодального 
обезболивания пациентам обеих групп вводили 
раствор парацетамола (1 г внутривенно). Использо-
вали стандартный интраоперационный мониторинг: 
ЭКГ, SpO2, неинвазивное АД.

В 1 группе пациентам за 30 мин до начала опе-
ративного вмешательства вводили  Неодолпассе®. 
Обезболивание в послеоперационном периоде 
осуществляли путем введения Неодолпассе® (в/в, 
75 мг + 30 мг 250 мл) 2 раза в сутки в течение 
2 дней.

Во 2 группе (группа сравнения) за 30 мин до 
начала оперативного вмешательства в/в вводили 
кетопрофен (100 мг). Обезболивание в послеопе-
рационном периоде осуществляли кетопрофеном 
(в/в, 100 мг) 2 раза в сутки в течение 2 дней.

План при неэффективности выбранной методики 
аналгезии и развитии болевого синдрома предусма-
тривал дополнительное назначение: а) при оценке 
боли по 10-балльной визуально-аналоговой шкале 
(ВАШ) в покое до 4 баллов – кетопрофен (100 мг), 
б) при ВАШ более 5 баллов в покое  – трамадол 
(50 мг), в) при ВАШ более 7 баллов в покое – три-
меперидин 20 мг.

Протезирование коленного сустава выполня-
лось одной хирургической бригадой с использо-
ванием одинакового оборудования и расходных 
материалов.

Интенсивность болевого синдрома оценивали по 
ВАШ перед операцией и через 6, 12, 24, 48  часов 
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после ее окончания. Накануне оперативного вмеша-
тельства при беседе с врачом анестезиологом-реани-
матологом пациентам выдавали анкету с графиче-
ским изображением ВАШ, где они самостоятельно 
отмечали уровень боли. Таким же образом оце-
нивали потребность в дополнительной аналгезии 
(введение дополнительных доз анальгетиков по 
потребности). Через 24 и 48 часов реабилитологи 
отделения ортопедии и травматологии оценивали 
возможность восстановления опорной функции 
прооперированной ноги пациента, фиксировали 
сроки возвращения активной функции коленного 
сустава. В ходе исследования у пациентов обеих 
групп оценивали частоту развития нежелательных 
явлений (тошнота, рвота, боль в эпигастрии, голов-
ная боль, головокружение, боль в месте инъекций, 
тромбофлебит).

Статистический анализ результатов проведен 
с использованием программы IBMSPSSStatistic-
sv.23 MicrosoftOfficeExel 2019. Данные представ-
лены в виде среднего ± стандартное отклонение 
в случае нормального распределения либо в виде 
медианы с межквартильным интервалом (25; 75) 
в случае ненормального распределения. Проверку 
нормальности распределения полученных данных 
осуществляли с использованием теста Колмогоро-
ва – Смирнова. Проверку однородности дисперсий 
выполняли при помощи критерия Ливиня. Меж-
групповые различия показателей оценивали при 
помощи теста Стьюдента для несвязанных выборок 
в случае нормального распределения данных и од-
нородности дисперсий в группах. В случае ненор-
мального распределения сравнение проводили при 
помощи непараметрического теста Манна – Уитни. 
Сравнение номинальных переменных выполняли 
при помощи теста хи-квадрат Пирсона. Уровень 
значимости был установлен на p > 0,05.

Результаты

Всем включенным в исследование пациентам 
проведено хирургическое вмешательство в запла-
нированном объеме (эндопротезирование колен-
ного сустава). Интраоперационные осложнения не 
зарегистрированы. По полу и возрасту пациентов 
группы оказались сопоставимы (таблица). 

Динамика изменения интенсивности послеопе-
рационной боли в исследуемых группах пациентов 
представлена на рисунке, из которого следует, что 
у пациентов основной группы медиана значения 

ВАШ через 24 часа была 2,5 (2;3) балла, а в группе 
сравнения – 4 (3;5) балла, различия оказались зна-
чимыми (р = 0,006). Более выраженный анальгети-
ческий эффект в основной группе отмечен и через 
48 часов после операции: (Ме ВАШ 2 (2;3) против 
3 (2,8;4) в группе сравнения, р = 0,021).

Восстановление опорной способности проопери-
рованной ноги через 24 часа в основной группе от-
мечено у 85% больных, в группе сравнения – у 65% 
(p = 0,144). Через 48 часов опорная функция про-
оперированной ноги восстановилась у 95% пациен-
тов основной и 85% контрольной групп (p = 0,292). 
Позитивная динамика восстановления активной 
функции коленного сустава через 24 часа отмечена 
у 85% пациентов основной группы и у 70% группы 
сравнения (p = 0,256).

Потребность в наркотических препаратах в ос-
новной группе составила 15% (3 пациентам потре-
бовалось назначение трамадола), в группе сравне-
ния – 30% (назначение трамадола потребовалось в 
6 случаях), p = 0,256.

Неблагоприятных последствий проводимой ле-
карственной терапии в обеих группах зарегистри-
ровано не было.

Обсуждение

Послеоперационная боль  – закономерное след-
ствие хирургического вмешательства. Реализация 
мультимодального подхода при ее купировании 
предполагает базовое назначение НПВС (если нет 
противопоказаний) в сочетании с препаратами 
других фармакологических групп (анальгетики 
центрального действия, блокаторы ЦОГ, мест-
ные анестетики, габапентиноиды, антагонисты 
NMDA-рецепторов) [13, 14]. Это приводит к зна-
чительному уменьшению потребности в опиоидах, 
снижению риска нежелательных реакций при их ис-
пользовании, повышению удовлетворенности паци-
ентов качеством обезболивания [17]. Однако поиск 
наиболее эффективных алгоритмов предупрежде-
ния и устранения болевого синдрома по-прежнему 
продолжается. 

В нашем исследовании мы оценивали эффектив-
ность препарата Неодолпассе, представляющего 
собой комбинацию орфенадрина (30 мг) и дикло-
фенака (75 мг). Эти препараты и по отдельности 
обладают довольно выраженным анальгетическим 
потенциалом [12], но уже получены данные об ад-
дитивном эффекте такой комбинации [21]. В част-

характеристика пациентов 
Characteristics of patients

Показатель Основная группа (n = 20) Группа сравнения (n = 20) р
Пол, n (%) Мужской 5 2 0,212

Женский 15 18 0,212
Возраст, n (%) 44–59 лет 5 4 0,881

60–74 лет 12 12 0,881
75–90 лет 3 4 0,881
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ности, показано преимущество использования 
Неодолпассе при его сравнении с парацетамолом у 
пациентов, которым было выполнено протезирова-
ние тазобедренного сустава [16]. Многоцентровое 
исследование (n = 120) у этой же категории больных, 
сравнившее контролируемую пациентом аналгезию 
морфином и аналгезию Неодолпассе с добавлени-
ем морфина по требованию, показало, что данный 
препарат существенно снижал потребность в опи-
оидных анальгетиках при сохранении адекватной 
аналгезии [15]. Установлено, что при операциях на 
тазобедренном суставе он не оказывает влияния на 
систему гемостаза [22]. Проведенные отечественны-
ми специалистами исследования также продемон-
стрировали хорошие результаты [3].

Основательных работ, которые бы  оценивали эф-
фективность обезболивания препаратом Неодол -
пассе у больных с протезированием коленного 
сустава, в литературе мы не нашли. Однако по-
казано, что при артроскопии коленного сустава 
Неодолпассе купирует болевые ощущения лучше 
пироксикама [20].

В нашем исследовании эндопротезирование 
коленного сустава у всех 40 пациентов было вы-
полнено в условиях комбинированной спиналь-
но-проводниковой анестезии. В рамках уже давно 
реализуемого нами упреждающего подхода для 
предупреждения первичной сенситизации вслед-
ствие активации ноцицепции (pre-emptive analgesia) 
мы перед разрезом кожи вводим один из препара-
тов группы НПВС. В конце операции уже в рамках 
реализации концепции превентивной аналгезии 
(preventive analgesia) либо повторяем его введение, 
либо добавляем парацетамол для предотвращения 
возникновения раннего болевого синдрома в после-
операционном периоде. 

Оценка результатов противоболевой терапии в 
первые 6 часов после операции не выявила значимых 
различий между группами. Полагаем, что аналгезия 
в ближайшем послеоперационном периоде у этих 
больных была связана прежде всего с остаточным 
действием регионарного блока и интраоперационно 
введенных препаратов. Предоперационная замена 
кетопрофена введением Неодолпассе не привела к 
кардинальному изменению выраженности болевого 
синдрома. Однако при оценке качества обезболива-
ния в более поздние периоды более благоприятная 
ситуация отмечена как раз в основной группе, при-
чем хороший уровень аналгезии при использовании 
Неодолпассе был зафиксирован как на 24-й, так и 

на 48-й час (р = 0,06 и 0,021) после оперативного 
вмешательства, когда влияние различных факторов 
операции и анестезии, в том числе психоэмоцио-
нальных, явно уменьшалось. Важно, что в основ-
ной группе в течение всех 48 часов наблюдения в 
послеоперационном периоде отмечалось не только 
улучшение качества обезболивания по сравнению 
с группой сравнения, но и намечалась позитивная 
динамика восстановления активной функции ко-
ленного сустава у большего числа пациентов. Она 
не получила статистического подтверждения, но 
клинически проявлялась отчетливо. В отличие от 
других исследований, мы не отметили значимых 
различий в необходимости дополнительного введе-
ния трамадола в сравниваемых группах. Возможно, 
это связано с небольшим объемом использованной 
нами выборки больных.

Таким образом, комбинация диклофенака+орфе-
надрина (Неодолпассе) показала хороший потен-
циал аналгезии в наиболее тяжелый с точки зрения 
субъективной переносимости болевых ощущений 
период.

Вывод

Применение фиксированной дозы орфенадрина 
30 мг с диклофенаком 75 мг в рамках мультимодаль-
ной периоперационной аналгезии у пациентов, пе-
ренесших протезирование коленного сустава, спо-
собствовало уменьшению выраженности болевого 
синдрома в послеоперационном периоде.
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Группы:
Группа сравнения
Основная группа

Интенсивность послеоперационной боли по ВАШ
Intensity of postoperative pain on VAS
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Несмотря на технические трудности, частота 
симультанных трансплантаций печени и почки за 
последние годы значительно выросла [1, 2, 8]. По 
данным G. Nair et al., представленным в 2022 г., ко-
личество подобных оперативных вмешательств в 
США в 2022 г. достигло 9% от общего числа транс-
плантаций печени и почки [6, 8]. Однако наличие 

такой конкурирующей патологии, требующей про-
ведения симультанного оперативного вмешатель-
ства, сопряжено для хирургов с большей частотой 
дисфункции каждого из трансплантатов и меньшей 
выживаемостью по сравнению с изолированными 
операциями, а для анестезиолога таит огромное 
количество электролитных, гипокоагуляционых, 

http://doi.org/10.24884/2078-5658-2023-20-5-54-61

Инфузионно-трансфузионная терапия и коррекция 
водно-электролитных нарушений при симультанной 
трансплантации фрагмента печени и ретрансплантации почки 
(клинический случай)
Д. И. новИКов1, А. ю. зАйцев1, 2, о. е. КутьИнА1, А. в. ФИлИн1, А. К. зоКоев1, А. в. метелИн1, С. в. ЩеКАтуров1, 
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Представлен клинический случай симультанной операции в объеме трансплантации левого латерального сектора печени и ретрансплантации 
почки от одного живого родственного донора девочке 10 лет с циррозом печени и после трансплантатэктомии донорской почки. Ребенок 
2013 г. рождения в 2015 г. переведен на программный гемодиализ в результате развития терминальной стадии хронической болезни почек 
(ХБП) в исходе врожденной дисплазии почек. В октябре 2022 г. начата заместительная почечная терапия в результате рецидива терминаль-
ной стадии ХБП. В январе 2023 г. перенесла гнойный цистит. 24.02.2023 г. – трансплантатэктомия. 05.05.2023 г. выполнена симультанная 
трансплантация левого латерального сектора печени и аллотрансплантация почки от живого родственного донора.
Перед анестезиологами встала серьезнейшая проблема в виде подбора адекватной инфузионной терапии с учетом сочетания 2 оператив-
ных вмешательств, кардинально отличающихся по тактике анестезиологического обеспечения, а также коррекция водно-электролитных 
нарушений при полном отсутствии диуреза на протяжении всего пятнадцатичасового оперативного вмешательства.
Ключевые слова: ретрансплантация почки, трансплантация печени, симультантная трансплантация печени и почки, инфузионная терапия, 
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Infusion-transfusion therapy and correction of water–electrolyte disorders  
in simultaneous liver fragment transplantation and kidney retransplantation  
(clinical case)
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A clinical case of simultaneous surgery in the volume of transplantation of the left lateral sector of the liver and kidney retransplantation from one 
living related donor to a 10-year-old girl with cirrhosis of the liver and after transplantectomy of the donor kidney is presented. The child born in 
2013 was transferred to program hemodialysis in 2015 as a result of the development of end-stage chronic kidney disease (CKD) in the outcome of 
congenital kidney dysplasia. In October 2022, renal replacement therapy was started as a result of a relapse of end-stage CKD. In January 2023, she 
suffered purulent cystitis. 02.24.2023 – transplantectomy. 05.05.2023, simultaneous transplantation of the left lateral sector of the liver and kidney 
allotransplantation from a living related donor were performed. Anesthesiologists faced a serious problem in the form of the selection of adequate 
infusion therapy, taking into account the combination of two surgical interventions that radically differ in the tactics of anesthesiological support, 
as well as the correction of water – electrolyte disorders in the complete absence of diuresis throughout the fifteen-hour surgical intervention.
Key words: liver transplantation, kidney transplantation, simultaneous liver-kidney transplantation, hyperkalemia, lactate acidosis, infusion therapy, 
massive blood loss
For citation: Novikov D. I., Zaitsev A. Yu., Kut`ina O. E., Filin A. V., Zokoev A. K., Metelin A. V., Shekaturov S. V., Khalimov M. Ya. Infusion-transfusion 
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метаболических и постреперфузионных проблем 
[3, 8, 10, 14].

Цель клинического наблюдения – показать воз-
можности коррекции электролитных нарушений 
во время анестезии ребенку при симультанной 
трансплантации почки и фрагмента печени на фоне 
15- часового отсутствия диуреза.

Клинический случай

Пациентка Ш., 10 лет, рост 114 см, вес 20 кг, пло-
щадь поверхности тела  – 0,795 м2, индекс массы 
тела – 15,4.

У пациентки терминальная стадия хрониче-
ской почечной недостаточности (ХПН) в исходе 
врожденной дисплазии почек, протекавшей на фоне 
врожденного фиброза печени и билиарной гипопла-
зии. 04.07.2015 г. начата заместительная почечная 
терапия. 16.05.2016 г. выполнена аллотранспланта-
ция почки от живого родственного донора.

В раннем послеоперационном периоде нараста-
ли выраженные явления холестаза. По результатам 
интраоперационно проведенной биопсии печени 
получены данные о циррозе печени, развившемся 
на фоне фиброза печени и билиарной гипопла-
зии. С 01.10.2022 г. возобновлена заместительная 
почечная терапия ввиду рецидива терминальной 
ХПН. С 31.01.2023 г. перенесла гнойный цистит с 
последующим рецидивом. Учитывая риски генера-
лизации инфекции на фоне проводимой иммуно-
супрессивной терапии, имплантирован туннелиру-
емый центральный венозный катетер длительного 
стояния для проведения гемодиализа. 05.04.2023 г. 
пациентке выполнена гепатэктомия, транспланта-
ция левого латерального сектора печени и транс-
плантация почки от одного живого родственного 
донора.

Суммарная кровопотеря за все этапы операции 
составила 1000 мл (71,43% от ОЦК или 0,3 мл·кг·ч–1). 
Инфузионно-трансфузионная терапия (ИТТ): 
эритроцитная взвесь 2,54 мл·кг·ч–1 (43,57% ОЦК, 
610 мл), СЗП 3,0 мл∙кг∙ч–1 (51,43% ОЦК, 720 мл), 
альбумин 12,5% 5,0 мл∙кг∙ч–1 (87,71% ОЦК, 1200 мл), 
криопреципитат 0,33 мл∙кг∙ч–1 (5,71% ОЦК, 80 мл), 
аутогемотрансфузия 0,51 мл∙кг∙ч–1 (8,79% ОЦК, 
123 мл), NaCL 0,9% 1,67 мл∙кг∙ч–1 (35,71% ОЦК, 
500 мл). Общий объем ИТТ составил 230,93% 
ОЦК. Диурез за время операции – 0 мл. Функция 
трансплантата почки отсроченная – через час после 
перевода в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ).

Пациентка экстубирована через 6 часов после пе-
ревода в ОРИТ, а спустя 48 часов после операции 
переведена в профильное отделение. 

Обсуждение

Во время формирования тактики анестезии был 
выделен ряд проблем, наиболее сложными из ко-
торых стали: выбор оптимальной тактики инфу-

зионно-трансфузионной терапии для сочетания 
2 оперативных вмешательств с кардинально про-
тивоположными подходами к восполнению жид-
костных сред, а также возможные пути коррекции 
интраоперационных нарушений кислотно-основно-
го состояния крови, неминуемой гиперкалиемии и 
лактатацидоза во время многочасового оперативно-
го вмешательства при полном отсутствии диуреза 
и дисфункции трансплантата печени.

инфузионно-трансфузионная терапия, коагу-
ляционный профиль и коррекция кровопотери. 
При анестезиологическом обеспечении симуль-
танной трансплантации фрагмента печени и поч-
ки перед анестезиологом-реаниматологом стоит 
чрезвычайно трудная задача: найти баланс между 
кардинально различающимися подходами в тактике 
инфузионно-трансфузионной терапии [3, 6, 8].

На одной чаше весов  – трансплантация фраг-
мента печени, характеризующаяся рестриктивной 
тактикой инфузионной терапии на основе сбалан-
сированных полиионных растворов, требующая 
применения широкого спектра компонентов кро-
ви [4, 12]. На другой – трансплантация почки, где 
приходится выбирать растворы с минимальным 
содержанием ионов калия, и плавно переходить от 
низкой волемической нагрузки в отсутствии диу-
реза до значительного увеличения объема цирку-
лирующей крови для профилактики отсроченной 
дисфункции трансплантата и анурии [7].

Широта терапевтического диапазона инфузи-
онно-трансфузионной терапии в представленном 
клиническом случае была в значительной мере огра-
ничена длительностью предстоящего оперативно-
го вмешательства при полном отсутствии диуреза. 
На этом фоне неминуем рост калия в крови, а не-
возможность его выведения почками практически 
ставит крест на применении сбалансированных по-
лиионных растворов. Нарушение белково-синтети-
ческой функции печени, а в последующем и полное 
выключение печени из системного кровотока при-
водит к развитию выраженной гипоальбуминемии, 
которая без своевременной коррекции может стать 
причиной тяжелой сердечно-сосудистой недоста-
точности и артериальной гипотонии. 

В качестве препарата для базовой инфузион-
но-трансфузионной терапии выбран раствор аль-
бумина 12,5%, который непрерывно вводили через 
перфузор на протяжении всего оперативного вме-
шательства. В нашем случае альбумин применяли 
не только для протезирования белково-синтети-
ческой функции печени, коррекции гипоальбуми-
немии и гипопротеинемии, но и в качестве нату-
рального коллоидного раствора при поддержании 
адекватного волемического статуса.

В последующем распространенный спаечный 
процесс и связанные с ним технические трудно-
сти при мобилизации сосудистого русла приве-
ли к кровопотере со снижением гемоглобина до 
76 г/л и гематокрита до 23%. Таким образом, еще 
до начала наиболее сложного беспеченочного этапа 
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 потребовалось применение как свежезамороженной 
плазмы (СЗП), так и эритроцитной взвеси.

Учитывая проведенный программный гемоди-
ализ и возможные риски трансплантации почки 
спустя продолжительный период времени, на фоне 
постреперфузионного синдрома, высокого уровня 
лактата крови, часто достигающего при трансплан-
тации печени значений выше 10 ммоль/л, выражен-
ных метаболических нарушений, гипоальбумине-
мии и гипопротеинемии было принято решение 
о базовой инфузионной терапии на основе 12,5% 
раствора альбумина и глюкозо-кальциево-инсули-
новой смеси с дальнейшей коррекцией на основе 
данных интраоперационных лабораторных пока-
зателей. Начальная скорость введения альбумина 
как единственного раствора составила 10 мл∙кг–1∙ч–1, 
в последующем общая скорость проведения инфу-
зии находилась в диапазоне от 10 до 15 мл∙кг–1∙ч–1 и 
претерпевала коррекцию на основе данных кислот-
но-основного состояния крови и биохимического 
анализа крови. Детальная схема проведения ИТТ 
представлена в табл. 1.

Выбранная тактика восполнения жидкостных 
потерь и поддержания волемического статуса по-
зволила сохранить нормоволемию и нормокагуля-
цию как по внутреннему, так и по внешнему пути 
свертывания крови. Это отражалось в нормальных 
показателях коагулограммы и ротационной тром-
боэластометрии (ROTEM) (табл. 2).

Хотя современные концепции ИТТ во время 
трансплантации печени направлены на миними-
зацию трансфузии компонентов крови и переход 
к применению сбалансированных полиионных 
растворов в сочетании с альбумином 5%, исполь-
зование такой схемы возможно далеко не на каждом 
оперативном вмешательстве [5, 15]. До гемигепатэк-
томии к инфузии альбумина 12,5% были добавлены 
СЗП и эритроцитная взвесь. Соотношение инфузи-
онных сред находилось примерно в равных пропор-
циях – 1:1:1. Инфузия глюкозо-кальциевой смеси 
при этом была сохранена.

В беспеченочном периоде благодаря выбранной 
нами тактике ИТТ удалось избежать как выражен-
ных метаболических нарушений, так и значительной 
гипокоагуляции. Лабораторные показатели на этом 
этапе находились в пределах возрастной нормы.

Однако, несмотря на адекватный объем волеми-
ческой нагрузки, момент пробного пережатия ниж-
ней полой вены сопровождался значимой гипото-
нией, потребовавшей инфузии норадреналина со 
скоростью до 100 нг∙кг–1∙мин–1 на протяжении всего 
беспеченочного периода. После завершения рекон-
струкции сосудистого русла и пуска артериального 
кровотока трансплантата произведено ступенчатое 
снижение дозы вазопрессорной поддержки с после-
дующим ее полным отключением.

Стоит отметить, что после пуска артериального 
кровотока в трансплантате коагуляционный про-
филь пациента находился в границах нормальных 
значений (табл. 2).

Описанная выше схема ИТТ была продолжена 
и во время последующей трансплантации почки.

Посредством непрерывной инфузии глюко-
зо-кальциево-инсулиновой смеси удалось добиться 
поддержания допустимых пределов калия крови на 
протяжении всего оперативного вмешательства и 
избежать применения интраоперационного гемо-
диализа (табл. 3).

Стоит отметить, что к концу операции уровень 
лактата крови в отсутствии диуреза достиг своего 
пика и составил 12,2 ммоль/л, что для транспланта-
ции печени не является запредельными значением. 
Функция трансплантата почки на этом фоне отсро-
ченная, моча получена спустя час после перевода в 
отделение реанимации и интенсивной терапии.

Время нахождения пациентки в операционной 
составило 14 часов 40 мин, из которых непосред-
ственно время операции – 11 часов 40 мин.

Изменения кислотно-основного состояния крови 
на фоне проводимой терапии представлены в табл. 3.

Несмотря на массивную кровопотерю и массив-
ную гемотрансфузию, по завершении операции па-

Таблица 1. баланс инфузионно-трансфузионной терапии и жидкостных потерь организма во время операции 
Table 1. Balance of infusion-transfusion therapy and body fluid losses during surgery

Наименование среды мл мл·кг·ч–1 % ОЦК
ИТТ Альбумин 12,5% 1200 5,0 87,71

Аутогемотрансфузия 123 0,51 8,79
Эритроцитная взвесь 610 2,54 43,57
СЗП 720 3,0 51,43
Криопреципитат 80 0,33 5,7
NaCl 0,9% 500 1,67 35,71

Суммарно 3233 10,78 230,93
Потери Кровопотеря 1000 0,3 71,43

Перспирация 2400 10 171,43
Диурез 0 0 0
Зонд 50 0,17 3,57

Суммарно 3450 11,6 246,43
Баланс –217 0,72 –15,50
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циентка была переведена в отделение реанимации 
с адекватной гемодинамикой, без вазопрессорной 
поддержки и нормальными показателями кислот-
но-основного состояния крови.

Коррекция гиперкалиемии и нарушений кис-
лотно-основного состояния крови. Гиперкалиемия 
во время трансплантации почки является одним 
из наиболее грозных проявлений электролитного 
дисбаланса, которое может привести к серьезному 
нарушению работы сердечно-сосудистой системы, 
начиная с нарушений ритма и заканчивая останов-
кой сердца. Уровень калия в крови, превышающий 
значения 5,5 ммоль/л, требует проведения пациенту 
экстренного гемодиализа еще до начала анестезии 
[8, 10, 11]. Не стоит забывать, что во время опера-
тивного вмешательства и анестезии гиперкалиемию 
могут усугубить инфузия калийсодержащих раство-

ров, респираторный ацидоз, трансфузия эритроцит-
ной массы. Стоит принимать во внимание высокую 
вероятность массивной гемотрансфузии во время 
симультанной трансплантации еще на моменте 
трансплантации печени [11, 20].

Для коррекции гиперкалиемии на этапах опе-
ративного вмешательства может быть определено 
несколько вариантов, начиная от наиболее простых 
технически (применения глюкозо-кальциево-инсу-
линовой смеси, болюсного введения кальция хлори-
да и кальция глюконата) до таких вариантов заме-
стительной почечной терапии, как перитонеальный 
диализ или гемодиализ [11, 28, 30].

Глюкозо-кальциево-инсулиновая смесь. В кли-
нической практике применение глюкозо-кальцие-
вой смеси обычно начинают после неэффективного 
болюсного введения кальция хлорида или кальция 

Таблица 2. изменения RoTeM во время симультанной трансплантации печени и почки 
Table 2. RoTeM changes during simultaneous liver and kidney transplantation

Этап операции ТЕСТ CT, С CFT, с α, град. А5, мм А10, мм MCF, мм LIS 30, % ML, %

Добеспеченочный период INTEM 178 62 80 45 55 60 99 10
EXTEM 72 64 81 47 56 63 100 11
FIBTEM 71 534 81 19 20 23 100 0
HEPTEM 159 68 79 44 53 60 100 9

Беспеченочный период INTEM 178 62 80 45 55 60 99 10
EXTEM 79 73 75 46 56 62 100 7
FIBTEM 64 – 70 12 13 14 100 0
HEPTEM 158 67 77 46 55 61 100 6

Постбеспеченочный период INTEM 225 112 75 33 42 50 100 4
EXTEM 76 140 63 32 41 50 100 25
FIBTEM 72 – – 7 8 8 100 0
HEPTEM 207 125 68 32 41 50 100 4

Пуск кровотока почечного трансплантата INTEM 227 162 63 27 36 46 100 4
EXTEM 87 173 59 27 36 42 100 10
FIBTEM 78 – – 5 5 6 100 0
HEPTEM 238 172 62 27 36 43 98 5

Таблица 3. изменения кислотно-основного состояния крови во время оперативного вмешательства 
Table 3. Changes in the acid-base state of the blood during surgery

Период Время  
операции , ч pH Na, 

mmol/l
K, 

mmol/l
CL, 

mmol/l
Ca, 

mmol/l
Glu, 

mmol/l
Lac, 

mmol/l
BE Ecf, 
mmol/l

BE (B), 
mmol/l

Добеспеченочный 1 7,33 138,0 3,8 106,0 1,15 4,9 1,0 –3,2 –4,0
2 7,27 137,0 3,8 106,0 1,30 3,8 1,9 –7,2 –7,6
3 7,37 140,0 4,3 107,0 1,52 3,3 1,6 1,9 0,8
4 7,39 138,0 4,7 106,0 1,42 4,80 2,1 –0,2 –0,8
5 7,35 139,0 4,7 107,0 1,57 4,20 1,8 –1,3 –1,9
6 7,37 139,0 4,1 105,0 1,23 5,30 1,5 –2,20 –2,6
7 7,32 140,0 4,7 107,0 1,75 5,60 2,3 –2,40 –3,2
8 7,33 142,0 4,3 109,0 1,63 3,40 3,3 –2,70 –3,3

Беспеченочный 9 7,33 142,0 4,3 109,0 1,63 3,40 3,3 –2,70 –3,3
Пуск печеночной артерии 10 7,29 143,0 3,60 108,0 1,45 4,0 4,30 –5,90 –6,30
Трансплантация почки 11 7,36 145,0 3,60 108,0 1,38 4,90 5,90 –3,90 –3,80

12 7,26 144,0 3,50 108,0 1,45 7,4 7,7 –7,8 –7,7
Ушивание раны 13 7,34 147,0 3,50 104,0 1,15 8,6 9,8 –5,0 –4,9

14 7,30 146,0 3,5 102,0 1,02 15,40 12,2 –5,2 –5,4
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 глюконата. Однако в представленном клиническом 
случае было принято решение о ее превентивном при-
менении. Так, мы использовали смесь, состоящую из 
2000 мг (20 мл) кальция глюконата, 12000 мг (30 мл) 
глюкозы 40% и 3 ЕД инсулина (из расчета 1 ЕД ин-
сулина на 4 г. глюкозы). Непрерывная продленная 
инфузия представленной смеси осуществлялась на 
протяжении всего оперативного вмешательства в 
скоростном диапазоне от 6 до 8 мл /ч. Коррекция 
дозы проводилась на основании ежечасных данных 
кислотно-основного состояния крови.

Несмотря на то, что в терапевтической практике 
применение глюкозо-кальциевой смеси известно с 
давних времен и активно применяется для коррек-
ции тяжелой гиперкалиемии у пациентов с терми-
нальной стадией почечной недостаточности, описа-
ние способов ее интраоперационного использования 
не было удостоено большого внимания [18, 30, 31]. 

Однако в представленном клиническом случае 
использование постоянной продленной инфузии 
глюкозо-кальциево-инсулиновой смеси позволило 
добиться надежного контроля калиемии на протя-
жении 14 часов оперативного вмешательства и, как 
следствие, избежать применения более инвазивных 
методик. Такого эффекта удалось добиться даже 
несмотря на серьезные метаболические наруше-
ния, характерные для реперфузионного синдрома 
в беспеченочный и постбеспеченочный периоды 
трансплантации печени [16, 17, 19]. 

Программный гемодиализ. Использование про-
граммного гемодиализа непосредственно во время 
оперативного вмешательства  – случай исключи-
тельно редкий и практически не используемый в 
клинической практике. Обычно проведения сеанса 
гемодиализа перед подачей пациента в операцион-
ную бывает достаточно, чтобы сохранить уровень 
калиемии в рамках допустимых значений [24, 28]. 

Напротив, в кардио-аортальной хирургии ис-
пользование методик ультрагемодиафильтрации 
не редкость у пациентов с хронической почечной 
недостаточностью во время сеансов искусственного 
кровообращения [23, 30]. 

Так, например, в отношении операций трансплан-
тации сердца на фоне ХПН существуют работы, по-
казывающие, что проведение ультрагемодиафиль-
трации во время искусственного кровообращения 
может снижать риск развития послеоперационных 
осложнений и летальности у пациентов с уровнем 
креатинина > 2,5 мг/дл., при этом время начала и 
продолжительность выбираются индивидуально на 
основе комплекса факторов, включающих в себя ОЦК, 
исходный уровень электролитов, а также ожидаемую 
продолжительность вмешательства [21, 23, 24].

Стоит отметить, что использование ультрагемо-
диафильтрации и гемодиализа связано с приме-
нением гепарина сульфата и, как следствие  – си-
стемной гепаринизации, что может привести к 
серьезным осложнениям при дисфункции печени 
и в особенности в беспеченочный период [5]. Орга-
низация KDIGO (Kidney Disease: Improving Global 

Outcomes) не рекомендует использовать гепарин 
для заместительной почечной терапии у пациентов 
с печеночной недостаточностью и высоким риском 
кровотечений [4]. 

Напротив, исследования с применением регио-
нарной цитратной антикоагулянтной терапии по-
казали эффективность и безопасность метода, так 
как цитрат применяется локально перед фильтром, 
масс-обменником. Однако такая методика требует 
контроля кальция крови [5, 16].

Существуют и сообщения об успешном при-
менении дерматан-сульфата при ультрагемодиа-
фильтрации, однако это требует более детального 
изучения [15].

Перитонеальный диализ. Следующим из воз-
можных вариантов поддержания нормального ка-
лия в плазме крови является перитонеальный диа-
лиз, где в качестве диализатора используется часть 
брюшины. В отличие от гемодиализа, для эффек-
тивной реализации данного метода требуется боль-
ше времени. Перитонеальный диализ имеет ряд пре-
имуществ: нет необходимости в сосудистом доступе, 
отсутствие выраженных гемодинамических наруше-
ний и значимых кровотечений, а также отсутствие 
необходимости гепаринизации сосудистого русла. 
Тем не менее, использование такой методики во 
время лапаротомических вмешательств будет ми-
нимально эффективно ввиду невозможности дости-
жения адекватного объема заполнения и времени 
экспозиции; к тому же, данный метод будет изрядно 
осложнять хирургические манипуляции, что может 
значимо удлинить время операции [11, 25].

Таким образом, применение перитонеального ди-
ализа во время оперативного вмешательства можно 
рассматривать как вспомогательный метод во время 
операции, эффективность которого при лапаротомии 
весьма сомнительна. Хотя перитонеальный диализ яв-
ляется хорошей альтернативой программному гемо-
диализу у пациентов на дому, в условиях обширных 
полостных оперативных вмешательств его эффек-
тивность имеет скромную доказательную базу и не 
может быть рассмотрена в качестве основного метода 
терапии гиперкалиемических состояний [11, 30, 31].

Заключение

В представленном клиническом случае показаны 
особенности анестезиологического обеспечения си-
мультанного оперативного вмешательства, в кото-
ром каждая из операций не только характеризуется 
совершенно противоположной тактикой проведе-
ния ИТТ, но и несет массу трудностей и рисков для 
другой [6, 9–11].

С одной стороны, проведение трансплантации 
печени, операции, которая сама по себе сопряже-
на с серьезнейшими нарушениями метаболизма, 
коагулопатией и риском массивных кровотечений, 
при отсутствии функции почек делает коррекцию 
лактатацидоза практически невозможной [1, 13, 14]. 
С другой стороны, трансплантация почки с последу-
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ющим выключением печени из системного крово-
тока практически гарантированно приведет к не-
обратимой дисфункции трансплантата.

Выбор тактики ИТТ в таком оперативном вмеша-
тельстве – отдельный, весьма деликатный вопрос, 
требующий индивидуального подхода в каждом 
конкретном случае. Учитывая полное отсутствие 
диуреза, неминуемый рост уровня калия крови, 
проходящий на фоне метаболических нарушений, 
отсутствие всех функций печени, и, как следствие, 
гипопротеинемию и гипоальбуминемию, основ-
ной упор в инфузии должен делаться на альбумин, 
выступающий не только в качестве натурального 
коллоидного раствора, но и протезирующий белко-

во-синтетическую функцию печени. Также необхо-
димо с самого начала оперативного вмешательства 
обеспечить постоянное введение глюкозо-кальци-
ево-инсулиновой смеси с коррекцией скорости на 
основе данных мониторинга кислотно-основного 
состояния крови [26, 27, 29].

Выбранная тактика отражала современные тен-
денции проведения анестезиологического обеспече-
ния во время симультанной трансплантации печени 
и почки, а также позволила избежать развития выра-
женных интраоперационных электролитных нару-
шений, гипокоагуляции, и, как следствие, успешно 
завершить операцию и в последующем в удовлетво-
рительном состоянии выписать пациентку.
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Гипоксемическая острая дыхательная недоста-
точность (ОДН) является одним из основных пока-
заний для госпитализации пациента в отделение ре-

анимации и интенсивной терапии (ОРИТ) [6, 7, 10]. 
Среди наиболее частых причин ее развития следует 
выделить острый респираторный дистресс-синдром 

http://doi.org/10.24884/2078-5658-2023-20-5-62-66

Оценка эффективности высокореалистичной симуляции  
при обучении подбору параметров ИВЛ при ОРДС
К. А. цыгАнКов, И. н. грАЧев, в. И. шАтАлов, А. в. Щеголев, е. ю. СтруКов

Военно-медицинская академия им. С. М. Кирова, Санкт-Петербург, РФ

Цель – оценить эффективность применения высокореалистичного симулятора «Test Chest» в обучении ординаторов по специальности 
«Анестезиология и реаниматология» маневру рекрутирования альвеол и деэскалационному варианту настройки положительного давления 
в конце выдоха при ОРДС во время практического занятия.
Материалы и методы. В исследование включены 28 ординаторов первого года обучения по специальности «Анестезиология и реанимато-
логия», которые были разделены на 2 группы. 1 группа – ординаторы, которым до исследования были проведены теоретические занятия: 
лекции и семинар по теме «Респираторная поддержка при ОРДС» и 2 группа (симуляционная) – обучаемым помимо лекций проведены 
предварительные практические занятия в симуляционном центре с демонстрацией методики подбора параметров ИВЛ при ОРДС и са-
мостоятельным выполнением маневра рекрутирования альвеол, настройки положительного давления в конце выдоха. В симуляционном 
центре обучающимся была предложена ситуационная задача, решение которой подразумевало определение клинической картины и подбора 
необходимых параметров ИВЛ. Оценку осуществляли 2 преподавателя независимо друг от друга с использованием контрольного листа, 
модифицированного для объективной оценки обучающихся.
Результаты. В 1 группе с поставленной задачей справилось 4 (28%) обучаемых, во 2 группе в 13 случаях (95%) отмечено успешное выпол-
нение задания. В ходе исследования у обучаемых обеих групп выявлены сложности при подборе параметров ИВЛ при ОРДС, что требовало 
более детального рассмотрения данных вопросов как на теоретических, так и на практических занятиях.
Заключение. Применение высокореалистичного симулятора «Test Chest» в подборе параметров ИВЛ при ОРДС во время практического 
занятия позволяет повысить эффективность обучения маневру рекрутирования альвеол и деэскалационному варианту настройки поло-
жительного давления в конце выдоха при ОРДС у ординаторов по специальности «Анестезиология и реаниматология».
Ключевые слова: ординатура, анестезиология и реаниматология, практические навыки, аттестация в анестезиологии, образование в анесте-
зиологии, ОРДС, острая дыхательная недостаточность, респираторная поддержка, рекрутмент-маневр
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Evaluation of the efficiency of highly realistic simulation during the selection  
of ALV parameters in ARDS
K. A. tSygAnKov, I. n. grAchev, v. I. ShAtAlov, A. v. Shchegolev, e. yu. StruKov
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The objective was to evaluate the efficiency of the highly realistic simulator “Test Chest” in training residents in the specialty “Anesthesiology and Resus-
citation” in the alveolar recruitment maneuver and the de-escalation option for setting positive end-expiratory pressure in ARDS during a practical session.
Materials and methods. The study included 28 residents of the first year of study in the specialty «Anesthesiology and Resuscitation», who 
were divided into two groups. The 1st group – residents who were given theoretical classes before the study: lectures and a seminar on the topic: 
«Respiratory support in ARDS» and the 2nd group (simulation) – in addition to the lectures, the trainees had preliminary practical classes in the 
simulation center with a demonstration of the method of selecting ALV parameters in ARDS and independent performance of the alveolar recruit-
ment maneuver, setting the positive pressure at the end of exhalation. In the simulation center, students were offered a situational task, the solution 
of which involved determining the clinical picture and selecting the necessary ALV parameters. The evaluation was carried out by two teachers 
independently using a checklist modified for objective student evaluation.
Results. In the 1st group, 4 (28%) trainees coped with the task, in the 2nd group, in 13 cases (95%), the task was successfully completed. In the course 
of the study, the trainees of both groups revealed difficulties in selecting ALV parameters in ARDS, which required a more detailed consideration 
of these issues, both in theoretical and practical classes.
Conclusion. The use of the highly realistic simulator “Test Chest” in the selection of ALV parameters in ARDS during a practical session makes it 
possible to increase the effectiveness of training in the alveolar recruitment maneuver and the de-escalation option for setting positive end-expiratory 
pressure in ARDS for residents in the specialty “Anesthesiology and resuscitation”.
Key words: residency, anesthesiology and resuscitation, practical skills, certification in anesthesiology, education in anesthesiology, ARDS, acute 
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(ОРДС). По данным литературы, летальность при 
этой патологии достигает 35–45% [5, 7]. Тяжелая 
форма ОРДС характеризуется выраженными нару-
шениями газообмена, которые возможно корректи-
ровать только с помощью искусственной вентиля-
ции легких (ИВЛ) [3, 4, 7–9].

Одной из методик респираторной поддержки, 
позволяющей повысить функциональную оста-
точную емкость легких и улучшить оксигенацию 
крови, является рекрутмент-маневр. На данный 
момент рекомендуют к применению несколько его 
вариантов проведения [3–9]. Методику каждого из 
них подробно разбирают с обучающимися на кафе-
дре военной анестезиологии и реаниматологии Во-
енно-медицинской академии им. С. М. Кирова на 
лекции и семинарском занятии. Однако в процессе 
практической деятельности, при работе с реальны-
ми пациентами отмечена неспособность примене-
ния обучаемыми полученных теоретических знаний. 
С нашей точки зрения, это связано с отсутствием 
реальных практических навыков при работе с аппа-
ратом ИВЛ. Для этого в учебный процесс кафедры 
было внедрено практическое занятие в симуляци-
онном центре Военно-медицинской академии им. 
С. М. Кирова (далее – симуляционный центр), ко-
торое позволяет закрепить полученные теоретиче-
ские знания на практике, отработать необходимый 
навык и объективно оценить достигнутый уровень 
подготовки ординатора без участия пациента [1, 2]. 
В литературе эффективность такой методики про-
ведения практических занятий по респираторной 
поддержке при ОРДС освещена недостаточно, что 
побудило провести собственное исследование.

Цель – оценить эффективность применения вы-
сокореалистичного симулятора «Test Chest» при 
обучении маневру рекрутирования альвеол и деэс-
калационному варианту настройки положитель-
ного давления в конце выдоха (ПДКВ) при ОРДС 
во время практического занятия у ординаторов по 
специальности «Анестезиология и реаниматология».

Материалы и методы

Дизайн исследования. Проведено проспективное 
рандомизированное исследование на базе симуля-
ционного центра. В исследование включены 28 ор-
динаторов первого года обучения, которые были 
разделены на 2 группы. С обучающимися из группы 
№ 1 (14 ординаторов) проводили только теорети-
ческие занятия в виде лекции и семинара по теме 
«Респираторная поддержка при ОРДС». В группе 
№ 2 (симуляционная, 14 обучаемых) учебная про-
грамма была дополнена практическим занятием с 
демонстрацией и самостоятельным выполнением 
маневра рекрутирования альвеол и деэскалацион-
ного варианта настройки ПДКВ. Имитацию легких, 
отражающих респираторную систему пациента с 
ОРДС, моделировали с использованием высокоре-
алистичного симулятора «Test Chest» Respiratory 
Flight Simulator. Для проведения респираторной 

терапии использовали аппарат ИВЛ «Hamilton 
G5», дыхательный контур которого был подклю-
чен к симулятору через интубационную трубку с 
внутренним диаметром 8,5 мм (рисунок).

Через месяц в рамках текущего контроля полу-
ченных знаний и навыков в симуляционном центре 
обучаемым была предложена следующая ситуацион-
ная задача: «Пациент М., 46 лет, рост 187 см, масса 
тела – 96 кг, в течение 4 суток проходил лечение в 
ОРИТ по поводу острого деструктивного панкреа-
тита. В течение 3 часов отмечено прогрессирующие 
угнетение сознания до уровня глубокого оглушения 
(по шкале комы Глазго 12 баллов), появление цианоза 
кожного покрова, увеличение частоты дыхания (ЧД) 
до 38/мин, снижение насыщения артериальной кро-
ви кислородом по данным пульсоксиметрии (SpО2) 
до 80%. Через лицевую маску начата кислородо-
терапия с потоком 15 л/мин, которая не привела к 
улучшению состояния пациента, отмечено увели-
чение SpО2 до 84%. В связи с этим пациенту была 
выполнена интубация трахеи и инициирована ИВЛ 
в режиме SIMV(PC) со следующими параметрами: 
FiO2 = 60%, fапп = 14/мин, Pinsp = 15 cм вод. ст., 
PS = 15 cм вод. ст., ПДКВ = 5 cм вод. ст. На этом 
фоне Vt составил 530–550 мл, EtCO2 – 47 мм рт. ст. 
По прикроватному монитору: артериальное давление 
(АД) 110/60 мм рт. ст., частота сердечных сокра-
щений (ЧСС) 115/мин, ритм: синусовая тахикар-
дия, SpO2 = 89%. Выполнен анализ газового состава 
артериальной крови: pH – 7,2; РaO2 – 56 мм рт. ст., 
pCO2 – 48 мм рт. ст., BE + 6 ммоль/л., PaO2/FiO2 = 93.

Проведена эхокардиография и компьютерная то-
мография органов грудной клетки. Ультразвуковых 
признаков сердечной недостаточности не выявлено. 
По результатам компьютерной томографии в обеих 

 

Симулятор «Test Chest» подключенный к ИВЛ  
(симуляционный центр)
Simulator «Test Chest» connected to ALV (simulation center)
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легких определяются участки гомогенного поврежде-
ния легочной ткани по типу «матового стекла», не-
значительное скопление жидкости в обеих плевраль-
ных полостях толщиной до 1 см.

Какая причина развития данного клиническо-
го состояния? Оцените рекрутабельность легких 
пациента, при возможности проведите маневр ре-
крутирования альвеол и осуществите настройку 
оптимального ПДКВ».

Объективную оценку действия каждого обучае-
мого проводили одновременно 2 преподавателя ка-
федры независимо друг от друга с использованием 
бумажного контрольного листа (чек-лист) (таблица). 
Чек-лист был составлен на основании алгоритмов 
оценки состояния пациента, порядка действий и 
методики подбора параметров респираторной под-
держки, изложенных в клинических рекомендациях 
«Диагностика и интенсивная терапия ОРДС» [1]. 

Заполнение чек-листа завершалось подсчетом об-
щего количества баллов, набранных обучающимся. 
Успешным прохождением задания считали выпол-
нение не менее 8 пунктов (70%) чек-листа.

Первичной конечной точкой эффективности при-
менения в обучении высокореалистичного симуля-
тора «Test Chest» считали число допущенных оши-
бок ординаторами исследуемых групп, выявленных 
с помощью контрольного листа. Кроме этого, с це-
лью исключения субъективной оценки чек-листы 
каждого из обучаемых, заполненные обоими препо-
давателями независимо друг от друга, сравнивались 
между собой как по общему количеству набранных 
баллов, так и по каждому отдельному пункту.

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов осуществляли с помощью программы 
IBM SPSS Statistics 23.0. Тестирование гипотезы 
на нормальность распределения проводили с по-
мощью графических методов (гистограмма, кван-
тильная диаграмма) и статистического критерия 
(тест Шапиро – Уилка). Межгрупповые сравнения 
в отношении номинальных данных проводили с ис-

пользованием χ2 (Хи-квадрат Пирсона) с поправкой 
на непрерывность Йейтса. Для сравнительного ана-
лиза полученных преподавателями баллов прово-
дили поиск различий с использованием критерия 
Манна – Уитни. Уровнем значимости, при котором 
нулевую гипотезу об отсутствии различий в группах 
отвергали, считали значение р < 0,05.

Результаты и обсуждение

Выявлено, что в группе, где проводили только те-
оретические занятия, у 10 (71%) обучаемых постав-
ленная задача вызвала затруднение и полученный 
результат был меньше установленного проходного 
балла. Напротив, в симуляционной группе в 13 слу-
чаях (95%) отмечено успешное выполнение задания. 
Полученный результат имел значимую статистиче-
скую разницу χ2 = 7,146, df = 1, p = 0,008, что может 
свидетельствовать об эффективности использова-
ния высокореалистичного симулятора «Test Chest» 
при обучении подбору параметров ИВЛ у пациента 
с ОРДС.

Анализ чек-листов продемонстрировал отсут-
ствие статистической разницы в исследуемых 
группах при определении клинической картины в 
ситуационной задаче. Представленная клиническая 
картина, инструментальная и лабораторная диагно-
стика соответствовали ОРДС. Наиболее частой при-
чиной развития ОРДС является прямое воздействие 
на легочную ткань вследствие сепсиса. Определили 
клиническую картину ОРДС без ошибок обучаемые 
обеих групп: χ2 = 0,243, df = 1, p = 0,622.

Подробный статистический анализ контрольных 
листов показал, что ординаторы правильно оцени-
вали показания и противопоказания к проведению 
рекрутмента маневра альвеол в 1-й группе – 5 (35%) 
обучающихся, во 2-й группе – 9 (64%) (χ2 = 1,933, 
df = 1, p = 0,165). Данный результат позволяет го-
ворить о пользе ранее проведенного теоретическо-
го лекционного занятия и семинара с обучаемыми. 

Контрольный лист оценки выполнения маневра рекрутирования альвеол и настройки оптимального ПДКВ при ОРДС 
Checklist for assessing the performance of the alveolar recruitment maneuver and setting optimal PEEP in ARDS

№ п/п Действие обучаемого Баллы Критерий оценки
1 Правильно распознал причину развития гипоксимической дыхательной недостаточности 1 ? да ? нет
2 Оценил показания и противопоказания к рекрутированию альвеол 1 ? да ? нет
3 Назначил пациенту седацию и миорелаксацию 1 ? да ? нет
4 Установил давление в манжете интубационной трубки выше 40 см вод. ст. 1 ? да ? нет
5 Установил FiO2, до достижения SpO2 88–90% 1 ? да ? нет
6 Провел пошаговое (по 5 см вод. ст. каждые 2 минуты) одновременное увеличение ПДКВ  

до 25 см вод. ст. при Pinsp 15 см вод. ст. от уровня ПДКВ 
1 ? да ? нет

7 Проводил ИВЛ с установленными параметрами не менее 10 секунд 1 ? да ? нет
8 Постепенно уменьшал ПДКВ на 1 см вод. ст. до снижения SpO2, и определил величину ПДКВ,  

при которой произошло уменьшение SpO2

1 ? да ? нет

9 Оценил эффективность рекрутмента по SpО2, комплайнсу легких 1 ? да ? нет
10 Оценил показатели гемодинамики в процессе рекрутмента (АД, ЧСС, сердечный ритм)  

(проговорил устно)
1 ? да ? нет

11 Провел повторный маневр рекрутирования альвеол 1 ? да ? нет
12 Установил ПДКВ на 2 см вод. ст. выше той величины, при которой отмечено снижение SpO2 1 ? да ? нет
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В то же время ординаторы 1-й группы не выполняли 
ряд действий: назначение пациенту седации и мио-
релаксации, контроль давления в манжете интуба-
ционной трубки в отличие от 2-й группы: χ2 = 9,190, 
df = 1, p = 0,003 и χ2 = 15,293, df = 1,  p = 0,001 соот-
ветственно. На наш взгляд, эти действия являют-
ся важными к исполнению, поскольку проведение 
рекрутмент-маневра у пациента с сохраненным 
спонтанным дыханием не позволяет получать объ-
ективную информацию о показателях биомехани-
ки дыхания и может привести к дополнительному 
повреждению легочной ткани. Данный результат в 
обучении ординаторов возможно объяснить ранее 
проведенными практическими занятиями с «Test 
Chest» и реализацией действий на практике. Так-
же у ординаторов исследуемых групп не вызыва-
ли затруднения действия по достижении целевого 
значения SpO2 88–90% путем повышения FiO2 в 1-й 
группе – 10 (71%) обучающихся, а в симуляцион-
ной – 13 (93%), что не имело статистически значи-
мых отличий: χ2 = 0,974, df = 1, p = 0,324.

Дальнейший анализ контрольных листов проде-
монстрировал трудности у обучаемых 1-й группы в 
оценке рекрутабельности и проведения рекрутмент 
маневра. Успешное выполнение данных действий 
зафиксировано у 4 (29%) и 3 (21%) обучающихся, 
а в симуляционной группе – у 11 (78%) и 12 (85%) 
соответственно: χ2 = 5,873, df = 1, p = 0,016 и χ2 = 
7,741, df = 1, p = 0,006. Оценку рекрутабельности 
возможно провести как графическим методом по-
строения и последующим анализом статической 
петли давление-объем, так и с помощью эмпириче-
ского протокола. Учитывая, что ординаторы в про-
цессе обучения находятся на клинических учебных 
базах кафедры, имеющих различное техническое 
оснащение и возможности проведения ИВЛ, пред-
почтение какой-либо из перечисленных методик не 
отдается. В то же время обращали на себя внима-
ние трудности в подборе ПДКВ у обучаемых обеих 
групп. Частота неправильных действий в пунктах 
контрольного листа 8 и 12 не имела статистической 
разницы: χ2 = 0,164, df = 1, p = 0,686 и χ2 = 0,635, 
df = 1, p = 0,762 соответственно. Во время обуче-
ния ординаторам рекомендуем пошаговое снижение 
ПДКВ (по 5 см вод. ст. каждые 2 мин) с 25 см вод. ст. 
с оценкой гемодинамического профиля пациента, 
SpО2, комплайнса легких и дыхательного объема с 
последующим подбором ПДКВ на 2 см вод. ст. выше 

уровня снижения SpО2 и ухудшением биомеханики 
легких.

После анализа допущенных ординаторами оши-
бок сравнивали итоговые оценки, зафиксированные 
2 преподавателями независимо друг от друга. Вы-
явленные в чек-листах различия итоговых оценок 
составляли менее 2%. Более точный анализ проде-
монстрировал отсутствие различий между итого-
выми баллами преподавателей (U = 142, Z = –0,632, 
p = 0,523), что позволяет говорить о доступном объ-
ективном контроле при обучении.

Ограничением данного исследования можно счи-
тать одноцентровой характер работы с небольшой 
выборкой ординаторов. В предложенной ситуацион-
ной задаче представлена «классическая» клиниче-
ская картина нарушений биомеханики и газообме-
на легких при ОРДС с высокой рекрутабельностью. 
В то же время предложенная ситуационная задача 
не отражает варианты течения ОРДС, сопровожда-
ющиеся низкой рекрутабельностью легких, бронхо-
обструкцией, гемодинамическими нарушениями при 
рекрутмент-маневре альвеол, что станет предметом 
дальнейшего усовершенствования методики прове-
дения практических занятий с обучаемыми.

Таким образом, проведенное исследование про-
демонстрировало необходимость, помимо лекцион-
ных материалов, проведения практических занятий 
с использованием высокореалистичного симулятора 
«Test Chest», который позволяет отработать алгоритм 
подбора параметров ИВЛ при ОРДС с объективным 
контролем с помощью предложенного контрольного 
листа. Также была выявлена недостаточная прора-
ботка вопросов, касающихся методик оценки рекру-
табельности альвеол и подбора ПДКВ, требующих 
более детального рассмотрения как на теоретических, 
так и на практических занятиях, что позволило оп-
тимизировать учебный процесс по данной тематике.

Вывод

Применение высокореалистичного симулятора 
«Test Chest» при обучении маневру рекрутирования 
альвеол и деэскалационному варианту настройки 
положительного давления в конце выдоха (ПДКВ) 
при ОРДС во время практического занятия позво-
ляет повысить эффективность обучения у ордина-
торов по специальности «Анестезиология и реани-
матология».
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Введение

С увеличением продолжительности жизни и 
нарастающей с возрастом мультикоморбидностью 
все большую актуальность приобретает предотвра-
щение осложнений хирургического лечения [16]. 
Исследованиями последних лет показано, что на 
практике часто недооцениваются риск, частота и 
исходы острого повреждения почек (ОПП, acute 

kidney injury, AKI) в периоперационном периоде 
[44]. Острое повреждение почек – патологическое 
состояние, развивающееся в результате острого воз-
действия ренальных и/или экстраренальных повре-
ждающих факторов, продолжающееся до 7 суток и 
характеризующееся быстрым (часы-дни) развитием 
признаков повреждения или дисфункции почек раз-
личной степени выраженности [24, 49].

http://doi.org/10.24884/2078-5658-2023-20-5-67-75

Факторы риска, критерии и биомаркеры острого повреждения 
почек в периоперационном периоде
м. И. неймАрК, А. А. буренКИн, С. А. ельЧАнИновА, в. м. рАевСКИХ, И. Д. рАйКИн

Алтайский государственный медицинский университет, г. Барнаул, РФ

С увеличением продолжительности жизни и связанной с возрастом мультикоморбидностью все большую актуальность приобретает пре-
дотвращение осложнений хирургического лечения, в том числе периоперационного острого повреждения почек.
Цель – аналитический обзор рекомендаций экспертных групп и результатов исследований по факторам риска, критериям и биомаркерам 
послеоперационного повреждения почек.
Материалы и методы. Публикации за последние 15 лет, полученные поиском на дату 15 мая 2023 г. в базах eLibrary, PubMed по ключевым 
словам «острое повреждение почек», «биомаркер», «периоперационный период». Включение публикаций в обзор и их оценка основаны 
на согласованном мнении авторов.
Результаты. В периоперационном периоде может иметь место острое почечное повреждение, до определенного времени не проявляющееся 
снижением диуреза и/или нарастанием уровня креатинина в сыворотке крови. Это варьирующее по причинам и механизмам развития 
состояние потенциально обратимо при своевременном выявлении и лечении. Изучение биомаркеров, превосходящих уровень креатинина 
и диурез в сроках и точности выявления повреждения/дисфункции почек, а также инструментов комплексной оценки и стратификации 
риска послеоперационного повреждения почек пока не завершились доказательными заключениями. 
Заключение. Поддерживаемая Инициативой по обеспечению качества при острых заболеваниях (2020) стратегия использования лабо-
раторных биомаркеров в сочетании с клиническим контекстом и факторами риска для профилактики, диагностики и лечения субклини-
ческого острого почечного повреждения различного генеза может быть реализована на основе дополнительных доказательств будущих 
клинических исследований.
Ключевые слова: острое повреждение почек, биомаркер, периоперационный период
Для цитирования: Неймарк М. И., Буренкин А. А., Ельчанинова С. А., Раевских В. М., Райкин И. Д. Факторы риска, критерии и биомаркеры 
острого повреждения почек в периоперационном периоде // Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 2023. – Т. 20, № 5. – С. 67–75. 
DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-67-75.

Risk factors, criteria and biomarkers of acute kidney injury in the perioperative period
m. I. neImArK, A. A. burenKIn, S. A. elchAnInovA, v. m. rAevSKy, I. D. rAIKIn

Altai State Medical University, Barnaul, Russia

It is becoming increasingly important to prevent complications of surgical treatment, including perioperative acute kidney injury due to prolonga-
tion of life expectancy and age-related multicomorbidity.
The objective was to review the recommendations of the expert groups and the studу results on risk factors, criteria and biomarkers of periopera-
tive acute kidney injury.
Materials and methods. Reports on search results for the last 15 years as of May 15, 2023 in the eLibrary, PubMed databases for the keywords «acute 
kidney injury», «biomarker», «perioperative period». The inclusion of reports in the review and their evaluation are based on the authors consensus. 
Results. In the perioperative period, acute kidney injury without a decrease in diuresis and/or an increase in serum creatinine levels up to a certain time 
may occur. This condition, which varies in causes and mechanisms of development, is potentially reversible with timely detection and treatment. The 
study of both biomarkers that surpass creatinine and diuresis in the timing and accuracy of detecting kidney damage/dysfunction, as well as tools for 
a comprehensive assessment and risk stratification of perioperative acute kidney injury, have not yet been completed with evidence-based conclusions. 
Conclusion. The strategy of using laboratory biomarkers in combination with the clinical context and risk factors for the prevention, diagnosis and 
treatment of subclinical acute kidney injury of various origins, supported by the Acute Disease Quality Initiative (2020), could be implemented 
based on additional evidence from future clinical studies.
Key words: acute kidney injury, biomarker, perioperative period
For citation: Neimark M. I., Burenkin A. A., Elchaninova S. A., Raevsky V. M., Raikin I. D. Risk factors, criteria and biomarkers of acute kidney injury in the 
perioperative period. Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2023, Vol. 20, № 5, P. 67–75. (In Russ.) DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-67-75.
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Осложнение периоперационным ОПП (ПО-ОПП) 
развивается у 2–18% пациентов при стационарном 
лечении [10], у 22–57% пациентов, нуждающихся 
в интенсивной терапии [19]. Оно приводит к необ-
ходимости дополнительных затрат на лечение и к 
увеличению смертности на 3–30% [46]. Смертность 
среди пациентов, которые становятся зависимыми 
от диализа во время пребывания в больнице, со-
ставляет от 14 до 41% [47]. Установлено, что ОПП 
является независимым фактором риска сердеч-
но-сосудистых, цереброваскулярных осложнений 
и хронической болезни почек [18].

С наибольшей доказательностью исследована 
частота осложнений ПО-ОПП при кардиохирурги-
ческих операциях, сопровождающихся искусствен-
ным кровообращением. Осложнение ПО-ОПП при 
таких хирургических вмешательствах могут получить 
до 15% пациентов, из которых около 2% пациентам 
потребуется заместительная почечная терапия [23]. 
Однако осложнение ПО-ОПП не ограничивается 
кардиохирургическими операциями. Показано, что 
у пациентов без предсуществующей почечной недо-
статочности примерно 1% «больших» внесердечных 
операций осложняется ОПП с восьмикратным уве-
личением 30-дневной летальности [23]. Частота этих 
осложнений сравнима с частотой таких послеопераци-
онных осложнений, как серьезные неблагоприятные 
сердечные события и венозная тромбоэмболия [23].

Медицинская и экономическая значимость ука-
занных фактов стимулировала дискуссии и исследо-
вания по вопросам единого определения (критери-
ев) ПО-ОПП на основе лабораторных биомаркеров, 
стратификации рисков развития этого синдрома и 
возможности их коррекции. Основной парадигмой 
этих исследований стало выявление пациентов с 
высоким риском ОПП, профилактика, доклиниче-
ская диагностика и лечение ОПП на стадии, пред-
шествующей нарушениям почечной функции [45]. 
В целом, несмотря на давность проблемы острого 
нарушения функции почек, внимание специалистов 
к этому направлению не только не снижается, но и 
прогрессивно возрастает [7, 27].

В обзоре рассмотрены основные положения кон-
сенсусов по вопросам прогнозирования, выявле-
ния ПО-ОПП, а также перспективы применения 
новых биомаркеров ОПП, более чувствительных 
и динамичных, чем диурез и креатинин. Отметим, 
что современные подходы к коррекции ПО-ОПП, 
принципы периоперационного ведения пациентов, 
находящихся к группе риска ПО-ОПП, не анализи-
руются в обзоре из-за ограниченного объема статьи. 
Консенсусы и исследования, касающиеся этих аспек-
тов рассматриваемой проблемы, представлены в ряде 
публикаций ведущих специалистов в области анесте-
зиологии и реаниматологии, нефрологии [3, 5, 7, 27].

Обзор основан на анализе публикаций за по-
следние 15 лет, полученные поиском на дату 15 мая 
2023 г. в базах eLibrary, PubMed по ключевым сло-
вам «острое повреждение почек», «биомаркер», 
«периоперационный период». Включение в обзор 

публикаций из числа найденных и их оценка осно-
ваны на согласованном мнении авторов.

факторы риска и патофизиология острого 
повреждения почек в периоперационном периоде

Факторы риска ПО-ОПП могут быть связаны как 
с пациентом, так и с периоперационными процеду-
рами и ситуациями. К факторам риска, связанным с 
пациентом, относят возраст старше 60 лет, мужской 
пол, артериальную гипертензию, сахарный диабет, 
сердечную недостаточность, заболевания цере-
бральных и периферических сосудов, хронические 
заболевания почек, а также такие трудно коррек-
тируемые предоперационные факторы, как сепсис, 
печеночная недостаточность [45].

В качестве периоперационных факторов риска 
не только при кардиологических, но и при внесер-
дечных хирургических вмешательствах рассматри-
ваются продолжительность операции, неотложный 
характер операции, определенные анестезиологи-
ческие и хирургические технологии, используемые 
при хирургических манипуляциях, связанных с 
кровоснабжением почек, использование потенци-
ально нефротоксичных внутривенных контраст-
ных веществ, некоторых антибиотиков, петлевых 
диуретиков, антигипертензивных препаратов – ин-
гибиторов ангиотензинпревращающего фермента, 
блокаторов рецепторов ангиотензина II, особенно 
в сочетании с нестероидными противовоспалитель-
ными препаратами [7, 13, 40].

Потенциально полезным подходом к стратифика-
ции пациентов по риску ПО-ОПП является исполь-
зование шкалы клинического риска [31]. Однако 
существующие шкалы риска ПО-ОПП были раз-
работаны с использованием различных старых (до 
KDIGO 2012) определений ОПП или применялись 
лишь для некоторых хирургических вмешательств 
[4, 9, 22]. Необходимы более обобщенные прогно-
стические инструменты для точной предопераци-
онной стратификации риска ПО-ОПП и выделения 
группы высокого риска этого осложнения.

Синдром ОПП представляет собой состояние 
с различными фенотипами в зависимости от эти-
ологии и механизмов развития [21]. Механизмы 
развития ОПП могут включать ишемию-реперфу-
зию, повреждение нефронов токсинами, воспале-
ние, вазоконстрикцию и другие компоненты [5, 21]. 
Триггерами этих механизмов могут быть различные 
воздействия, сопутствующие в случае ПО-ОПП 
периоперационному периоду [21]. Многие из этих 
воздействий вовлечены в развитие ОПП и при дру-
гих ситуациях, но их относительный вклад, тяжесть 
и сроки клинического проявления при ПО-ОПП 
могут быть иными. В рамках периоперационного 
периода относительный вклад отдельных триггеров 
и механизмов в развитие ПО-ОПП довольно труд-
но определить из-за многовариантности сочетаний. 
Так, известно, что применение нефротоксических ан-
тибиотиков связано с 20–30% всех эпизодов ОПП, 
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но распространенное в периоперационном периоде 
применение этих препаратов сочетается с наличием 
у пациентов и других факторов риска ОПП [20].

Предполагается, что для разных фенотипов ОПП 
как мультифакторного синдрома могут потребо-
ваться разные терапевтические стратегии [13]. При 
этом признается, что действующие в настоящее вре-
мя критерии ОПП, основанные на креатинине сы-
воротки крови и диурезе, не дают должной инфор-
мации о фенотипах ПО-ОПП, поэтому необходимы 
экспериментальные исследования с различными 
повреждающими факторами и новыми биомарке-
рами ОПП [12].

традиционные биомаркеры как критерии 
острого повреждения почек в периоперационном 
периоде

История развития рекомендаций по диагно-
стическим критериям ОПП отражает стремление 
найти для практики надежные и ранние критерии, 
а также патогенетически обоснованное стадирова-
ние этого синдрома как ориентира в подходах к его 
коррекции.

В 2004 г. группа экспертов – Инициатива по обе-
спечению качества острого диализа (Acute Dialysis 
Quality Initiative, ADQI) – представила определе-
ние и классификацию ОПП по стадиям – RIFLE 
(R  – risk, I  – injury, F  – failure, L  – lost function, 
E – End Stage Renal Disease, соответственно, риск, 
повреждение, недостаточность, утрата функции и 
конечная стадия болезни почек) (табл. 1) [11].

В 2007 г. после признания новых данных, демон-
стрирующих клиническую значимость даже неболь-

шого повышения уровня креатинина в сыворотке 
крови Группа по изучению острого повреждения 
почек (Acute Kidney Injury Network, AKIN) пред-
ложила пересмотренную версию классификации 
ОПП и в целях повышения чувствительности не-
сколько измененные критерии ОПП (см. табл. 1) 
[28]. В последующем не было продемонстрировано 
явных преимуществ критериев AKIN по сравнению 
с критериями RIFLE, поэтому различия этих клас-
сификаций сохраняются.

С целью гармонизации определения ОПП Ини-
циатива по улучшению глобальных исходов забо-
леваний почек (Kidney Diseases: Improving Global 
Outcomes, KDIGO) в 2012  г. предложила опреде-
ление (см. табл. 1) и классификацию ОПП с вы-
делением стадий, рекомендованных AKIN (табл. 
2) [24, 49]. В клинической практике в настоящее 
время рекомендуется использовать критерии ОПП 
и классификацию KDIGO (2012) [49].

Отметим, что нежелательным исходом ОПП мо-
жет быть устойчивое повышение уровня креатини-
на в течение последующего трехмесячного периода, 
которое рассматривается в настоящее время как 
острое заболевание почек. Выделение этого состо-
яния направлено на преодоление разрыва между 
ОПП и хронической болезнью почек, критерием 
которой является изменение функции почек более 
3 месяцев [35].

До недавнего времени отсутствовал консенсус в 
отношении определения, профилактики и лечения 
ПО-ОПП. Во многом это объясняется тем, что име-
ется множество механизмов, ведущих к ПО-ОПП. 
Поэтому, вероятно, у специалистов в области неф-
рологии, анестезиологии и периоперационной 

Таблица 1. Определения острого повреждения почек, предложенные разными группами экспертов 
Table 1. Definitions of acute kidney injury proposed by different expert groups

Экспертные группы Стадия Определения
Инициатива по обеспечению 
качества острого диализа (ADQI, 
RIFLE, 2004) [11]

Риск Увеличение концентрации креатинина в сыворотке 
крови ≥ 1,5 раза по сравнению с исходным уровнем или 
снижение СКФ на ≥ 25%

Объем выделяемой мочи во всех 
определениях: < 0,5 мл∙кг–1∙ч–1  
в течение 6 часов 

Группа по изучению острого 
повреждения почек (AKIN, 2007) 
[28]

1 Увеличение концентрации креатинина в сыворотке 
крови на ≥0,3 мг/дл (26,4 мкмоль/л) или в 1,5 раза по 
сравнению с исходным уровнем в течение 48 часов

Инициатива по улучшению 
глобальных исходов заболеваний 
почек (KDIGO AKI, 2012) [24]

1 Увеличение концентрации креатинина в сыворотке 
 крови на ≥0,3 мг/дл (26,4 мкмоль/л) в течение 48 часов 
или в 1,5–1,9 раз по сравнению с исходным уровнем 
(если известно или предполагается, что это произошло  
в течение предшествующих 7 дней)

Таблица 2. Критерии тяжести острого повреждения почек, предложенные инициативой по улучшению глобальных 
исходов заболеваний почек (KDIGo, 2012) [24] 
Table 2. Criteria for severity of acute kidney injury proposed by the Initiative to Improve Global outcomes of Kidney Disease (KDIGo, 2012) [24]

Стадия Повышение уровня креатинина в сыворотке крови Объем выделяемой мочи

1 От 1,5 до 1,9 раза по сравнению с исходным уровнем на протяжении 7 дней или ≥ 0,3 мг/дл 
(26,4 мкмоль/л) в течение 48 часов

 < 0,5 мл∙кг–1∙ч–1 за 6–12 часов

2 От 2,0 до 2,9 раза по сравнению с исходным уровнем на протяжении 7 дней  < 0,5 мл∙кг–1∙ч–1 > 12 часов
3 ≥ 3,0 раза по сравнению с исходным уровнем на протяжении 7 дней или до ≥ 4 мг/дл  

(354 мкмоль/л) или начало заместительной почечной терапии или снижение расчетной СКФ 
до < 35 мл/мин/1,73 м2 (у пациентов < 18 лет)

 < 0,3 мл∙кг–1∙ч–1 за > 24 часов  
или анурия в течение > 12 часов
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 медицины несколько различался подход к понима-
нию и лечению ПО-ОПП. В 2019 г. на совместном 
совещании Инициативы по обеспечению качества 
при острых заболеваниях (Acute Dialysis Quality 
Initiative, ADQI-24) и Периоперационной ини-
циативы по обеспечению качества (Perioperative 
Quality Initiative, POQI-7) были разработаны реко-
мендации для клинической практики и дальнейших 
исследований в области ПО-ОПП после обширных 
внесердечных хирургических вмешательств [35]. 
Рекомендовано использовать термин «послеопе-
рационное острое повреждение почек» (ПО-ОПП, 
рostoperative acute kidney injury), когда критерии 
KDIGO для ОПП присутствуют после 7 дня после 
операции при наличии объективных признаков 
инициации повреждения почек в первые 7 дней 
после операции. Однако, чем больше временной 
интервал между операцией и выявлением повреж-
дения почек, тем меньше вероятность того, что это 
повреждение можно отнести к периоперационному 
процессу. Пациенты, которые впервые соответству-
ют критериям ОПП после 7 дня после операции без 
какого-либо предшествующего повышения уровня 
креатинина в сыворотке, должны рассматриваться 
как имеющие острое заболевание почек или ОПП 
без префикса послеоперационное [35].

Ограниченная информативность 
традиционных биомаркеров в свете концепции 
субклинического острого повреждения почек

Критериями диагностики ОПП во всех рассмо-
тренных рекомендациях экспертов являются по-
вышенный уровень креатинина в сыворотке крови 
и снижение диуреза. В свете сложившейся в по-
следние годы концепции субклинического ОПП 
(сОПП) эти биомаркеры имеют ограничения как 
по чувствительности, так по специфичности. Под 
ОПП понимается состояние, при котором есть на-
чальные минимальные повреждения почек без их 
манифестации с повышением уровня креатинина 
в сыворотке крови и/или снижением диуреза. Ран-
нее выявление этого состояния в совокупности с 
установлением анамнестических факторов риска 
ОПП может открыть временнóе окно для предот-
вращения дальнейшего повреждения нефронов и, 
следовательно, проградиентного нарушения почеч-
ной функции с развитием острой болезни почек [5]. 
Чувствительные биомаркеры, аналогичные тропо-
нину при остром коронарном синдроме, могли бы 
позволить выявить сОПП [44].

Недостаточная чувствительность уровня креа-
тинина и диуреза для выявления сОПП обуслов-
лена тем, что эти показатели не являются ранними 
маркерами повреждения/дисфункции почек [38]. 
Эти показатели отражают функциональную спо-
собность почек, снижение которой при ОПП мо-
жет быть отставлено по времени от повреждения 
клеточных элементов нефронов. Кроме того, хоро-
шо известны не связанные с повреждением почек 

многочисленные факторы, влияющие на уровень 
креатинина в сыворотке крови и диурез.

Уровень в сыворотке крови креатинина как ко-
нечного продукта обмена креатинфосфата в мыш-
цах и печени имеет ограниченную специфичность 
в отношении почечной дисфункции, поскольку 
зависит от мышечной массы, питания, двигатель-
ной активности, может возрастать под влиянием 
цефалоспоринов и барбитуратов [30]. Этот лабо-
раторный тест обладает и низкой чувствительно-
стью: его удвоение происходит лишь при потере 
примерно 50% функциональной способности почек 
[30]. Снижение скорости клубочковой фильтрации 
более чем на 50% может произойти до того, как это 
отразится на уровне креатинина в сыворотке [24]. 
У пожилых пациентов и пациентов со сниженной 
мышечной массой уровень креатинина в сыворотке 
может быть близким к норме несмотря на заметное 
снижение скорости клубочковой фильтрации.

Аналогичные ограничения информативности 
имеет и диурез. Периоперационные и другие фак-
торы, например, обусловленное стрессом высвобо-
ждение антидиуретического гормона, могут при-
водить к кратковременным эпизодам олигурии, не 
обязательно связанным с нарушением функции по-
чек [44]. С другой стороны, преходящие или слабо 
выраженные изменения диуреза в периоперацион-
ном периоде могут оставаться незамеченными при 
наличии повреждений нефронов [44].

В связи с этим еще в 2005  г. Американское об-
щество нефрологов в качестве важнейшей задачи 
исследований в области нефрологии определило 
идентификацию и характеристику биомаркеров 
ОПП, отражающих минимальное повреждение неф-
ронов [8]. Предполагается, что применение таких 
биомаркеров в клинической практике рационально 
вместе с пакетом критериев KDIGO (2012).

Перспективы и проблемы внедрения  
в практику биомаркеров субклинического 
острого повреждения почек

Идеальный биомаркер сОПП должен быть высо-
кочувствительным, специфичным, быстро реагиру-
ющим на повреждение/дисфункцию нефрона, иметь 
надежно установленные референтные пределы, соот-
ветствующие возрасту, расе, полу; коррелирующие с 
клинической тяжестью пороги уровней; стабильность 
в биоматериале и иметь быстрый, экономически при-
емлемый метод измерения [36]. Кроме того, внедрение 
нового биомаркера в практику требует информиро-
вания специалистов о доказательных влияниях на 
его уровень различных клинических факторов, в том 
числе связанных с коморбидностью пациентов [36].

В последние годы было идентифицировано более 
60 различных молекул  – потенциальных биомар-
керов сОПП, повышение уровня которых может 
предшествовать увеличению концентрации креа-
тининина в сыворотке крови [33]. Однако оценка 
требуемых для биомаркера характеристик и, соот-
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ветственно, внедрение в практику измерения боль-
шинства этих молекул затрудняется по ряду причин.

Во-первых, при исследовании чувствительности и 
специфичности новых биомаркеров их характеристи-
ки вынуждены сравнивать с креатинином сыворотки, 
который продолжает рассматриваться как «золотой» 
стандарт оценки почечной дисфункции [43]. Для 
идентификации сОПП малодоступны гистологиче-
ские исследования биоптатов почек пациентов [31], 
а в экспериментальных исследованиях на животных 
повреждение почек моделируется, как правило, од-
ним, а не множеством факторов, которые распро-
странены в клинической практике [32]. Во-вторых, 
трудности разработки биомаркеров сОПП связаны 
с тем, что прежде чем какие-либо новые биомарке-
ры будут внедрены в практику, необходимо веское 
доказательное обоснование эффективности допол-
нительных финансовых затрат на их серийное изме-
рение в сочетании с тестом на креатинин, который 
относительно дешев и выполняется повсеместно. 
Немаловажной в контексте этого барьера является 
и сложившаяся концепция мультимаркеров, пред-
полагающая применение комбинации биомаркеров 
сОПП. В настоящее время проводятся исследования 
мультимаркеров сОПП, успешное завершение кото-
рых, очевидно, предполагает еще большее увеличе-
ние затрат в практическом здравоохранении [33].

Важно отметить также, что во многие клиниче-
ские исследования биомаркеров не включаются па-
циенты с хронической болезнью почек, несомненно, 
имеющие высокий риск ПО-ОПП [11]. Это связано 
с тем, что у таких пациентов пока надежно не уста-
новлены ни диапазон исходных уровней исследуе-
мого биомаркера, ни дополнительные клинические 
факторы, которые могут мешать применению био-
маркера в периоперационном периоде [14].

Несмотря на указанные сложности внедрения в 
практику, к настоящему времени имеются многоо-
бещающие данные о ряде биомаркеров сОПП [33]. 
Особое внимание уделяется таким наиболее перспек-
тивным биомаркерам, как цистатин C, ассоцииро-
ванный с нейтрофильной желатиназой липокалин 
(neutrophil gelatinase-associated lipocalin, NGAL, ли-
покалин 2), молекула повреждения почек 1 (kidney 
injury molecule 1, KIM-1). Тестирование этих моле-
кул пока остается экспериментальным или нуждает-
ся в дополнительных многоцентровых исследовани-
ях для получения более сильных доказательств перед 
переходом в рутинную клиническую практику [33].

На основе анализа накопленных данных о ре-
нальных биомаркерах Инициатива по обеспечению 
качества при острых заболеваниях (Acute Disease 
Quality Initiative ADQI), включающая экспертов в 
области интенсивной терапии, нефрологии и смеж-
ных специальностей, в 2020 г. дала рекомендации по 
использованию лабораторных ренальных биомарке-
ров в оценке риска, прогнозирования, диагностики, 
мониторинга лечения ОПП [33]. Эта группа экс-
пертов предлагает в стадии 1 ОПП по KDIGO-2012 
выделить подстадии и разделить стадии 2 и 3 ОПП 

на подкатегории по наличию/отсутствию патологи-
ческого результата измерения биомаркера. Однако, 
по мнению экспертов, в настоящее время недоста-
точно доказательств, чтобы рекомендовать рутинное 
использование каких-либо новых биомаркеров для 
уточнения стадий ОПП [33]. Одной из убедительных 
и доказательных консенсусных рекомендаций явля-
ется предложение использовать для оценки риска и 
начальных событий ОПП как до, так и после запла-
нированного воздействия наряду с демографически-
ми и клиническими факторами такие лабораторные 
показатели, как соотношение белок/альбумин в моче, 
расчетная скорость клубочковой фильтрации на ос-
нове и креатинина и цистатин С в сыворотке крови.

Перспективные для практики биомаркеры 
субклинического острого повреждения и/или 
дисфункции почек.

Липокалин, ассоциированный с желатиназой ней-
трофилов (липокалин 2) – это белок острой фазы 
воспаления, продуцируемый эпителиоцитами ка-
нальцев нефрона [29]. Он вовлечен в регуляцию 
репарации поврежденных тканей, может оказывать 
бактериостатическое действие в мочевыводящих 
путях [29]. У пациентов с нормальной функцией 
почек липокалин 2 почти не обнаруживается ни в 
моче, ни в плазме крови. При развитии ОПП ише-
мической, нефротоксической или другой этиологии 
липокалин 2 начинает синтезироваться в нефроне 
уже через 2 часа от начала повреждения и стиму-
лирует пролиферацию, дифференцировку и, таким 
образом, восстановление поврежденного эпителия 
нефронов [29]. Вследствие повышения продукции 
липокалин 2 поступает в кровь, а затем в мочу.

В клинических исследованиях показано, что уро-
вень липокалина 2 в моче является как чувствитель-
ным, так и специфичным прогностическим маркером 
ПО-ОПП при кардиохирургических операциях [6], в 
том числе у детей [50]. Липокалин 2 плазмы крови, 
измеренный через 2 часа после искусственного крово-
обращения у детей, так же, как уровень этой молекулы 
в моче, тесно коррелировал с тяжестью и продолжи-
тельностью ОПП с чувствительностью 84% и специ-
фичностью 94% [50]. В популяции взрослых уста-
новлена меньшая чувствительность для липокалина 
2 мочи, измеренного через 18 часов после операции 
(39%), а также для уровня этой молекулы в плазме 
крови. Не выявлено четкой связи между уровнем ли-
покалина 2 в моче и ПО-ОПП у пациентов со скоро-
стью клубочковой фильтрации менее 60 мл/мин [27].

Уровни липокалина 2 увеличиваются не только 
в ответ на развивающееся ОПП, но и при других 
хронических и острых воспалительных состояниях 
[39]. В связи с этим высказано предположение, что 
использование этого биомаркера следует отложить 
до тех пор, пока не будут доступны тесты для опреде-
ления органоспецифичного липокалина 2 почек [39].

По мнению ряда специалистов, измерение 
уровней липокалина 2 может применяться при 
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кардиохирургических операциях, сопряженных с 
применением аппарата искусственного кровообра-
щения и, как следствие, связанных с большим ри-
ском ишемического поражения почек. Липокалин 
2 также может применяться как ранний маркер: 
1) необходимости диализа; 2) повреждения почек 
в случаях применения нефротоксических препа-
ратов; 3) отсроченной дисфункции трансплантата 
при трансплантации почки; 4) развития посттрав-
матического ОПП; 5) развития ОПП, связанного 
с сепсисом, септическим шоком и другими крити-
ческими состояниями [48].

Молекула повреждения почек 1 представляет 
собой трансмембранный гликопротеин типа 1, ко-
торый не обнаруживается в тканях почек в норме и 
усиленно экпрессируется после повреждения неф-
ронов ишемией или нефротоксинами с увеличением 
в моче уровня растворимой формы [37]. Показано, 
что эта молекула является высокочувствительным 
маркером ОПП у пациентов, перенесших операцию 
на сердце [17], а ее определенные уровни в моче 
ассоциированы с неблагоприятными исходами, 
включая необходимость заместительной почечной 
терапии и смерть [26].

Цистатин С является ингибитором цистеиновой 
протеазы и продуцируется всеми ядросодержащими 
клетками. Этот белок свободно фильтруется в клу-
бочках, не подвергается реабсорбции и не секрети-
руется почечными канальцами, поэтому его клиренс 
может использоваться в качестве показателя скоро-
сти клубочковой фильтрации [15]. При этом следует 
учитывать, что на уровни цистатина С в сыворотке 
крови независимо от скорости клубочковой филь-
трации влияют дисфункция щитовидной железы, 
возраст, пол, С-реактивный белок, препараты стеро-
идов [42]. Проспективное исследование с участием 
72 пациентов, перенесших операцию на сердце, не 
показало значимого предикторного значения уров-
ня цистатина С в плазме крови в отношении ОПП 
[25]. В то же время раннее и стойкое увеличение 
этого белка в моче было ассоциировано с ОПП и 
коррелировало с тяжестью ОПП. Это, по мнению 
исследователей, указывает на то, что в этой когорте 
пациентов цистатин С мочи может быть наиболее 
полезным [25].

интерлейкин-18 – провоспалительный цитокин, 
исследован как ранний биомаркер ОПП в различ-
ных клинических ситуациях, в том числе у паци-
ентов с хронической болезнью почек [34]. После 
операции с искусственным кровообращением ин-
терлейкин-18 определялся в моче через 4–6 часов 
после операции, достигая пика концентрации через 
12 часов и оставаясь повышенным в течение следу-
ющих 24–28 часов [49]. Выявлена положительная 
корреляция между пиковыми уровнями этого ци-
токина и тяжестью ОПП, а также смертностью [34].

тканевой ингибитор металлопротеиназы 2 и бе-
лок, связывающий инсулиноподобный фактор ро-
ста 7. По результатам недавних рандомизирован-
ных исследований произведение уровней маркеров 

канальцевого повреждения тканевого ингибитора 
металлопротеиназы 2 и белка, связывающего инсу-
линоподобный фактор роста 7 в плазме крови/моче, 
у пациентов после обширной абдоминальной опера-
ции, кардиохирургического вмешательства рассма-
тривается как перспективный биомаркер прогнози-
рования риска ПО-ОПП и, соответственно, более 
активной пациентоориентированной превентивной 
терапии [33].

Заключение

Проведенный анализ консенсусных рекоменда-
ций экспертов и научных публикаций позволяет 
заключить, что ПО-ОПП представляет собой по-
лиэтиологичный синдром, который сопряжен как 
со структурными, так и с функциональными нару-
шениями почек и, таким образом, включает в себя 
не только почечную недостаточность. В периопера-
ционном периоде может иметь место потенциально 
обратимое при своевременном выявлении и лече-
нии доклиническое повреждение почек, не сопро-
вождающееся до определенного времени потерей 
функции почек по критериям нарастания креати-
нина и/или снижения диуреза.

Современный подход к профилактике и лечению 
ПО-ОПП определяет необходимость поиска как ла-
бораторных биомаркеров доклинического этапа, так 
и инструмента комплексной оценки и стратифика-
ции риска развития этого синдрома.

Различные кандидаты в ренальные лаборатор-
ные биомаркеры – липокалин 2, цистатин С, мо-
лекула повреждения почек 1 и другие – способны 
выявлять минимальные повреждения/дисфунк-
цию почек и превосходят традиционные маркеры 
в ранней диагностике, определении прогноза и 
оценке долгосрочной смертности при ПО-ОПП. 
Маловероятно, что какого-либо одного биомар-
кера будет достаточно для точной диагностики и 
стратификации риска сОПП. Скорее всего, реше-
ние этой проблемы будет заключаться в разработке 
панели биомаркеров. Пока недостаточно информа-
ции для того, чтобы рекомендовать для выявления 
и мониторинга сОПП какие-либо биомаркеры или 
их комбинации.

Продолжают интенсивно исследоваться факторы 
риска ПО-ОПП, которые могут быть связаны как 
с коморбидностью и возрастом пациентов, так и с 
периоперационными процедурами и ситуациями не 
только при кардиологических, но и при внесердеч-
ных хирургических вмешательствах.

Поддерживаемая Инициативой по обеспечению 
качества при острых заболеваниях (2020) страте-
гия использования правильно подобранных лабо-
раторных биомаркеров в сочетании с клиническим 
контекстом и факторами риска для профилактики, 
диагностики и лечения сОПП различного генеза 
может быть реализована на основе дополнитель-
ных доказательств будущих клинических иссле-
дований.
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Введение

Клинические исследования последнего времени 
показали высокую частоту состояний, сопровождаю-
щихся нервно-мышечными расстройствами, у паци-
ентов в критическом состоянии (ПНМКС). Частота 
встречаемости полинейромиопатии критических 
состояний варьирует от 25% до 83% в зависимости 
от основного заболевания [31]. Основными ее про-
явлениями являются гиподинамия, генерализован-
ная симметричная слабость респираторных мышц и 
мышц конечностей [2]. Диагноз ПНМКС имеет соци-
ально-медицинское значение, является показанием к 
проведению длительной неврологической реабилита-
ции. Важность этой проблемы очевидна, но ее часто-
та, причины и профилактика остаются актуальными 
вопросами исследовательской деятельности. 

Определение

ПНКС и МКС (миопатия критических состоя-
ний) представляют собой 2 этиологические грани 
генерализованной мышечной слабости, которые 
развиваются в связи с тяжелыми заболеваниями. 

Полинейропатии и миопатии часто диагностиру-
ют в случае неэффективности самостоятельного 
дыхания после периода длительной искусственной 
вентиляции легких. Воспаление считается ведущей 
причиной нервно-мышечного повреждения, но су-
ществуют примеры суммирования различных фак-
торов риска развития данного состояния.

Термин «приобретенная слабость в отделении ин-
тенсивной терапии» (ICUAW – Intensive Care Unit 
Acquired Weakness) был введен в англоязычных 
публикациях для описания нейронального и мио-
патического компонентов. Они часто встречаются 
в сочетании и не всегда дифференцируются, часто 
обозначаясь как один синдром. Другим термином 
является так называемая полинейромиопатия кри-
тических состояний (ПНМКС или CIPNM – Criti-
cal Illness Polyneuromyopathy). ПНМКС является 
признанным и частым осложнением у пациентов в 
критическом состоянии.

Эпидемиология

Распространенность ПНМКС зависит от типа, 
тяжести и продолжительности заболевания, чув-
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ствительности используемой диагностики. У боль-
ных, которым проводят ИВЛ в течение 5–7 дней, 
мышечная слабость возникала в 26–65% случаев, а у 
пациентов, находившихся на ИВЛ дольше 10 дней – 
более чем в 2/3 случаев. У пациентов с острым ре-
спираторным дистресс-синдромом (ОРДС) распро-
страненность ПНМКС составила 65,7% на момент 
перевода из ОРИТ и 31,4% на момент выписки из 
стационара [30]. Высокая распространенность на-
блюдается при сепсисе – до 67% [26].

Пожилые пациенты и женщины чаще страдают от 
ПНМКС. Частота встречаемости у женщин в 4 раза 
выше, чем у мужчин [11]. Заболевание связано с 
почти вдвое повышенной среднесрочной смерт-
ностью и приводит к длительному двигательному 
дефициту у трети больных. Степень выраженно-
сти ПНМКС зависит от тяжести заболевания и 
интенсивности его лечения, отрицательно влияет 
на прогноз. Причиной смерти больных с ПНМКС 
часто является септический шок с полиорганной 
недостаточностью [40].

факторы риска

В ряде исследований показана связь между раз-
витием ПНМКС и сепсисом, септическим шоком 
[12], синдромом системной воспалительной ре-
акции (ССВР), полиорганной дисфункцией [29]. 
Факторами риска являются гипергликемия, гиперо-
смолярность, гиперлактатемия, проведение парен-
терального питания, применения вазопрессоров и 
аминогликозидов, заместительная почечная тера-
пия и методы экстракорпоральной детоксикации, 
гипоальбуминемия [5, 39]. Другими независимыми 
предикторами являются продолжительность ИВЛ, 
длительность пребывания в ОРИТ, длительность 
обездвиженности, наличие хронических заболева-
ний у пациента, потеря мышечной массы, преклон-
ный возраст [1, 8, 13, 30].

Противоречивы данные, касающиеся влияния на 
возникновение ПНМКС экстракорпоральной мем-
бранной оксигенации, применения миорелаксантов, 
гипотиреоза, кортикостероидов [37]. Для оценки 
факторов риска в их совокупности необходим си-
стемный подход [20].

Упомянутые факторы риска позволяют предпо-
ложить возможные патогенетические механизмы, 
лежащие в основе ПНМКС.

Патогенетические механизмы

Воспалительные и микроциркуляторные нару-
шения играют ключевую роль в развитии ПНМКС. 
В экспериментальных моделях сепсиса на животных 
была показана связь со сверхэкспрессией E-селек-
тина эндотелия сосудов, кровоснабжающих пери-
ферические нервы, что приводит к формированию 
эндоневрального отека и вторичному повреждению 
нервных волокон. В связи с повышенной проница-
емостью сосудов происходит дополнительное пря-

мое повреждение аксонов за счет проникновения 
токсических метаболитов [14]. 

Гипергликемия вызывает дисфункцию нейронов 
и митохондрий мышечных волокон. Другими ко-
факторами являются катаболический статус обме-
на и гипоальбуминемия [26]. Повреждение мышц 
и аксонов может происходить из-за повреждения 
ионных каналов (каналопатии) [6]. В ряде экспе-
риментов показана альтерация быстрых натриевых 
каналов с гиповозбудимостью мембраны мышечно-
го волокна. Продемонстрировано изменение гомео-
стаза внутриклеточного кальция с последующим 
снижением сократительной способности мышц. 
Накапливаются данные о развитии атрофии кле-
точного стресс-ответа, связанного с дисфункцией 
эндоплазматического ретикулума, известного как 
ответ развернутого белка (UPR) [10].

При МКС функциональные и структурные измене-
ния мышц происходят сложным образом. Из-за сни-
жения синтеза и увеличения потребления мышечных 
белков, особенно миозина, происходит ранняя атро-
фия мышц. Воспалительные процессы играют в этом 
важную роль. Фактор некроза опухоли α, интерлей-
кин 1, интерлейкин 2, интерлейкин 6, а также «фактор 
дифференцировки роста» (GDF-15), убиквитиновая 
протеасомная система (UPS), сывороточный амилоид 
А1 были идентифицированы как провоспалительные 
медиаторы, способствующие атрофии [41]. Цито-
зольный белок, Nod-подобный рецептор семейства 
NLRP, основной компонент одноименного типа ин-
фламмасом (NLRP3 инфламмасом), имеет решающее 
значение в развитии атрофии скелетных мышц [28]. 
Наряду с дегенеративными изменениями, включаю-
щими повреждение сократительных элементов сар-
комеров, потерю десмина и дистрофина, снижение 
уровня метаболизма 18F-ФДГ, в скелетных мышцах 
пациентов наблюдались признаки адаптивных струк-
турно-функциональных перестроек – модификация 
фенотипа мышечных волокон по «быстрому» типу и 
активация аутофагического пути [3, 6]. Доказана важ-
ная регулирующая роль в атрофии мышц у больных 
с тяжелой термической травмой сигнального пути 
миостатина [42].

Изолированная ПНКС представляет собой ней-
ропатию крупных волокон с дегенерацией аксонов. 
В отдельных исследованиях была обнаружена ней-
ропатия тонких волокон со сниженной плотностью 
интраэпидермальных нервных волокон. Дегенера-
ция тонких волокон объясняет невропатическую 
боль со жгучей дизестезией и сниженной темпе-
ратурной чувствительностью даже спустя месяцы 
после пребывания в реанимации. У пациентов с 
сепсисом обнаружена связь биоэнергетической не-
достаточности и нарушения нейромышечной пере-
дачи сигнала [23].

Диагноз

Диагноз устанавливают на основании клини-
ческой картины, наличия факторов риска и под-
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тверждают нейрофизиологической диагностикой 
[38]. Седация и/или нарушение сознания ограни-
чивают неврологическое обследование. Нейрофи-
зиологическая диагностика в ОРИТ ограничена 
интерференционными артефактами: отеком, трав-
матическим повреждением тканей, гипотермией, 
отсутствием произвольной мышечной активно-
сти. Например, нарушения коагуляции исключа-
ют использование игольчатой электромиографии. 
На данный момент «золотой стандарт» диагностики 
ПНМКС отсутствует [24].

Клиническая картина

1. Двигательная функция
Важным симптомом ПНМКС является симме-

тричный и вялый парез, нейропатический компонент 
(ПНКС) проявляется более дистально, а миопатиче-
ский компонент (МКС) – более проксимально [33]. 
Компонент МКС проявляется в связи с атрофией 
мышц в течение нескольких дней. Часто возникает 
«диафрагмальная слабость» или «вентилятор-инду-
цированная диафрагмальная дисфункция» (около 
80% пациентов в критическом состоянии с ИВЛ), в 
большинстве случаев сочетающаяся с ПНМКС [25]. 
Вовлечение черепных нервов как таковое встреча-
ется крайне редко, нарушения глазодвигательной и 
пупилломоторной функций не описаны.

В диагностике ПНМКС используется шкала 
оценки мышечной силы Совета медицинских ис-
следований (MRC), ручная динамометрия (Grip 
Strenght Test), тест TUG (Timed Up and Go), тест 
физической функции в ОРИТ (PFIT-s), тест мо-
бильности в ОРИТ Perme (Perme MS), The de 
Morton Mobility Index (DEMMI), шкала перемен-
ных клинического исхода (COVS), инструмент 
Chelsea Physical Assessment Tool (CPAx), оценка 
функционального состояния в отделении интен-
сивной терапии (FSS-ICU), шкала мобильности в 
отделении интенсивной терапии (IMS), алгоритм 
оптимальной оценки мобилизации в ОРИТ хирур-
гического профиля (SOMS) и манчестерская оценка 
подвижности (MMS) [1,44]. Часть шкал, в частно-
сти, тест 6-минутной ходьбы (6MWT), показатель 
функциональной независимости (FIM), индекс мо-
бильности Rivermead (RMI), индекс Бартела, может 
применяться в ОРИТ лишь у небольшой части па-
циентов и, несмотря на высокий диагностический 
потенциал, широкого клинического применения 
у пациентов в критическом состоянии может не 
иметь. Наиболее часто используется шкала MRC, 
хотя и имеет определенные ограничения [21]. Для 
оценки и прогнозирования функциональной ак-
тивности пациентов ОРИТ необходимо оценивать 
мышечную выносливость, для чего предлагается ис-
пользовать модифицированный функциональный 
тест FI2 [22].

2. Рефлексы
На начальных стадиях патологического процесса 

проприоцептивные рефлексы вызываются, но затем 

ослабевают или не вызываются. При изолирован-
ной МКС они могут быть сохранены, наблюдает-
ся выраженная мышечная атрофия с сохранением 
чувствительности по мере прогрессирования забо-
левания.

3. Чувствительность
При ПНКС отмечаются нарушения поверхност-

ной чувствительности, проприоцепции, темпера-
турно-болевой чувствительности; сенсорных на-
рушений при МКС не обнаружено.

Нейрофизиологическая диагностика
В случае дистально-симметричного сенсомотор-

ного проявления ПНМКС электронейрография 
(ЭНГ) показывает снижение амплитуд моторных 
ответов (М-волн) или потенциалов действия сен-
сорных нервов с нормальной или слегка сниженной 
скоростью проведения по нерву. При МКС потенци-
ал действия сложных мышц может также быть зна-
чительно снижен по амплитуде (> 50% от нормы) за 
счет мышечной дисфункции [43] при сохраненном 
потенциале действия сенсорных нервов. Снижение 
амплитуды М-волны медиальной широкой мышцы 
бедра и длительности М-волны мышцы, отводящей 
мизинец, демонстрируют хорошую корреляцию с 
диагнозом ПНМКС; выявление их может помочь 
в ранней диагностике ПНМКС [18].

Прямой мышечной стимуляцией можно выяс-
нить, вызвано ли снижение амплитуды М-волны 
МКС или ПНКС: при нейропатии прямая мы-
шечная стимуляция приводит к нормальному по-
тенциальному ответу, при миопатии отсутствует 
мышечный ответ как на электрическую, так и пря-
мую импульсацию. Мышечная стимуляция может 
обнаружить значительно уменьшенную амплитуду 
мышечного ответа [4].

Электромиография обычно показывает патологи-
ческую спонтанную активность в виде фибрилля-
ций и положительных острых волн как при ПНКС, 
так и при МКС. Выявляется также увеличение ко-
личества полифазных потенциалов двигательных 
единиц, с одной стороны, из-за дегенерации аксонов 
в контексте ПНКС, с другой стороны, из-за плохой 
синхронизации потенциалов мышечных волокон в 
контексте МКС. 

Измерения проводимости диафрагмального нерва 
и записи электромиографии межреберных мышц 
или диафрагмы имеют диагностическое значение 
при изолированной неудаче отлучения от ИВЛ без 
других нервно-мышечных нарушений в конечностях, 
но являются технически сложными и требуют соот-
ветствующей нейрофизиологической экспертизы [6].

Биопсия мышц
Миопатия (или миопатическая часть ПНМКС) 

также может быть диагностирована с помощью 
биопсии мышц. Отличительный признак МКС  – 
преимущественная потеря миозина в сравнении с 
актином; отмечается исчезновение дистрофина из 
сарколеммы, жировое перерождение мышц [7].
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Выделяют следующие миопатические подтипы:
– классический МКС: неспецифическая атрофия 

волокон 1-го и 2-го типов, жировая дистрофия, не-
некротическая (клиническая картина: отсутствие 
повышения уровня креатинфосфокиназы [КФK]) 
[33];

– некротизирующая миопатия (повышение уров-
ня КФК);

– «толстофиламентная миопатия»: потеря межмио-
фибриллярной сети (повышение уровня КФК).

УЗИ мышц и периферических нервов
В последние годы обсуждаются возможности 

сонографии мышц и периферических нервов [1]. 
Атрофические изменения мышц могут быть об-
наружены очень рано, изменения эхотекстуры 
мышц и обнаружение фасцикуляций могут сви-
детельствовать о повреждении мышечной ткани 
[47]. УЗ-исследование диафрагмы имеет диагно-
стическое значение при затруднении отлучения 
от ИВЛ [31]. Ряд исследований не смог выявить 
высокую точность ультразвукового исследования 
мышц и периферических нервов для выявления 
ПНМКС [43]. У части пациентов в критическом 
состоянии было выявлено увеличение мышечной 
массы, связанное с отеком мышечной ткани [15]. 
Ультразвуковое исследование высокого разреше-
ния демонстрирует увеличение площади попереч-
ного сечения большеберцового нерва как признак 
воспалительного отека [14].

МРТ и КТ мышц
На МР-исследовании может выявляться мас-

сивное повреждение мышц, преимущественно 
проксимальных, что может помочь в установке 
диагноза ПНМКС. Использование специализиро-
ванных количественных протоколов МРТ может 
помочь значительно точнее оценивать изменения 
мышц. В качестве стандарта для КТ-исследования 
предлагается определение значения потери пло-
щади поперечного сечения мышцы, выпрямляю-
щей позвоночник, а также использование индекса 
скелетной мускулатуры (Skeletal Muscle Index, 
SMI) [46].

Дифференциальный диагноз
В настоящее время любая мышечная слабость 

в ОРИТ требует дифференциальной диагностики 
с ПНМКС (таблица).

Профилактика и терапия
Профилактика и адекватное лечение ПНМКС 

имеют большое значение [39]. Интенсивное лече-
ние сепсиса считается основным в профилактике 
ПНМКС. Воздействие на недавно открытые ме-
диаторы воспаления, участвующие в мышечной 
атрофии, такие как GDF-15, может оказаться пер-
спективным. Другие профилактические стратегии 
включают уменьшение влияния известных факто-
ров риска [45]. Так, нормализация уровня глюкозы 
в крови значительно снижала частоту выявления 
признаков ПНМКС.

Безопасной и выполнимой методикой профи-
лактики является сокращение продолжительности 
иммобилизации [34]. Пассивные движения руками 
и ногами на тренажере способствуют уменьшению 
потери мышечной массы и могут препятствовать 
развитию ПНМКС [19]. Ранняя мобилизация диа-
фрагмы за счет спонтанного дыхания считается 
стандартной практикой для минимизации слабости 
дыхательных мышц [17]. Раннее начало физиоте-
рапии в течение первых 48–72 часов проведения 
пациенту ИВЛ продемонстрировало значитель-
ный положительный эффект. Высокоинвазивные 
методы терапии, такие как ЭКМО, не являются 
препятствием для проведения ранней мобилизации 
пациента. Для пассивной активации мышц может 
использоваться электрическая стимуляция [21].

Алиментарная недостаточность считается одним 
из основных факторов ПНМКС, и рациональный 
подход к коррекции дефицита питания приводит 
к уменьшению степени выраженности ПНМКС [5, 
19]. Назначение раннего питания в ОРИТ способ-
ствует увеличению мышечной силы у пациентов с 
ПНМКС [48].

Изучается возможность применения инги-
биторов холинэстеразы у пациентов с ПНМКС. 
А. М. Алашеев и А. А. Белкин в 2013 г. провели 
клиническое испытание ипидакрина у пациентов 

Дифференциальная диагностика мышечной слабости 
Differential diagnosis of muscle weakness

Причина Нозологические формы

Поражения спинного мозга Ишемия и кровоизлияние в спинной мозг, механическое сдавление спинного мозга, интраспи-
нальное объемное образование, эпидуральные абсцессы, цервикальная миелопатия, аутоим-
мунный или патоген-обусловленный миелит (например, энцефаломиелит, клещевой менинго-
энцефалит, вирус Западного Нила)

Поражения ствола головного мозга Центральный понтинный миелинолиз (синдром осмотической демиелинизации)
Нарушения нервно-мышечной передачи Миастения, синдром Ламберта – Итона, ботулизм, интоксикации
Медикаментозное воздействие Миорелаксанты, нервно-мышечные блокады, стероидная миопатия
Электролитные нарушения Гипокалиемия, гипофосфатемия, гипермагниемия
Системные заболевания Диабетическая нейропатия, аутоиммунные нейропатии или миопатии, например, синдром Гийе-

на –  Барре, энцефалит, васкулит, ВИЧ-инфекция, порфирия, паранеопластические синдромы
Мышечные заболевания Рабдомиолиз, мышечные дистрофии, митохондриальные миопатии, метаболические миопатии
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с нервно-мышечными нарушениями. По данным 
электронейромиографии было выявлено статисти-
чески значимое увеличение индекса нервно-мышеч-
ного повреждения в среднем на 8 пунктов.

Регулирующую роль в регенерации скелетных 
мышц при МКС может играть мелатонин [27]. 
Имеется опыт терапии тестостероном у пациентов 
с МКС [37]. Обсуждается применение гидрокорти-
зона для предотвращения потери мышечной массы 
и ослабления системного воспаления [15].

Прогноз и отдаленные последствия

Возникновение ПНМКС ухудшает среднесроч-
ный и отдаленный прогноз реанимационных боль-
ных. Согласно исследованию S. Baby et al. (2021), 
летальность в группе пациентов ОРИТ с ПНМКС 
была на 43% выше, чем в группе пациентов без 
проявлений ПНМКС [8]. К моменту выписки из 
стационара у трети больных еще сохраняются про-
явления ПНМКС, через 3 месяца – у 20–30%, через 
6–12 месяцев – у 10–15%, около 10% пациентов со-
храняют симптоматику через 2 года, в ряде случаев 
более 10 лет [44]. Исследование D.  Schmidt et al.  
(2022) показало: частота ПНМКС составила 52% 
пациентов к моменту отлучения от ИВЛ, 38% при 
переводе из отделения и 13% при выписке из боль-
ницы [37]. По сравнению с мужчинами женщины 

восстанавливались лучше. Возраст, продолжитель-
ность пребывания в ОРИТ, состояние здоровья до 
госпитализации являются важными факторами 
прогнозирования исхода [44].

ПНКС и МКС значительно различаются по про-
гнозу и скорости регенерации: восстановление при 
МКС происходит быстрее, чем при ПНКС [38]. 
В случае ПНКС скорость регенерации аксонально-
го повреждения составляет максимум 1 мм в день. 
Плато достигается через 6 месяцев, незначительные 
улучшения возможны на 2 году после болезни [33]. 
Стационарные реабилитационные периоды длятся 
2–3 месяца. Показатель функциональной независи-
мости пациента с перенесенной ПНМКС не зависит 
от степени тяжести [13].

Таким образом, ПНМКС и МКС связаны с рез-
ким снижением качества жизни и препятствуют 
социальной и профессиональной реинтеграции 
бывших пациентов ОРИТ. Пациенты с ПНМКС 
чаще имеют когнитивный дефицит, более высокий 
индекс коморбидности Чарлсона, у них более рас-
пространена анемия, мерцательная аритмия, син-
дром обструктивного апноэ сна и бактериемия [35]. 
Ранняя дифференциация синдрома мышечной сла-
бости, мероприятия по его профилактике и лечению 
будут способствовать улучшению исходов у боль-
ных реанимационного профиля вне зависимости от 
этиологии заболевания.
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Аспекты формирования энцефалопатии и миокардиопатии  
при сепсисе
м. в. ПетровА1, 3, Д. в. ЧебоКСАров1, в. в. КулАбуХов2, о. в. рыжовА1, А. в. бутров3

1 Федеральный научно-клинический центр реаниматологии и реабилитологии, Московская область, г. о. Солнечногорск, д. Лыткино, РФ
2 Научно-исследовательский институт скорой помощи им. Н. В. Склифосовского ДЗМ, Москва, РФ
3 Российский университет дружбы народов им. Патриса Лумумбы, Москва, РФ

Актуальность. Тяжелое повреждение головного мозга в большинстве случаев приводит пациента к длительному хроническому критическому 
состоянию (ХКС). Вне зависимости от основного заболевания, приведшего к ХКС, у больных будет отмечаться определенный дисбаланс 
нейрогуморальной регуляции и характерные когнитивные, мышечно-рефлекторные нарушения. Данная группа пациентов характеризуется 
не только типовыми патологическими процессами в головном мозге, но и последовательным вовлечением сердечно-сосудистой системы, 
органов дыхания, пищеварения, водного обмена, гормональной регуляции, иммунитета. Замыкает круг патологических процессов присо-
единение инфекционно-септических осложнений, что приводит к летальному исходу.
Материалы и методы. Поиск отечественных публикаций проводился в базе данных на сайте РИНЦ, зарубежных – в базах PubMed, Google 
Scholar в период 2000–2023 гг. При анализе базы данных PubMed запрос «sepsis neuroinflammation» обнаружил 5272 ссылки. Также изучались 
работы по следующим ключевым словам: «neurotransmitters and sepsis». Были проанализированы публикации, описывающие клиническую 
картину, диагностику при сепсисе. Всего было проанализировано 40 статей.
Такие системы, как иммунная, нервная и эндокринная, связаны между собой благодаря регуляторным пептидам. Для нормального иммунного 
ответа необходимо стабильное функционирование центральной нервной системы (ЦНС), а точнее, адекватная секреция нейропептидов. 
Нейрональная противовоспалительная регуляция тканевых макрофагов характеризуется локальным, быстрым ответом на возбудителя 
через нейромедиаторы.
Подтверждением нейропептидной теории регуляции иммунитета является верификация нейропептидных рецепторов на лимфоцитах и 
моноцитах периферической крови. Эти результаты указывают на возможный механизм «порочного» круга, возникающий при инфекци-
онно-септических осложнениях и приводящий к поражению «ключевых», жизненно важных органов.
На сегодняшний день в широком доступе отсутствуют средства для точного мониторинга функции головного мозга у постели больного. 
Также нет никаких доказательств или рекомендаций в поддержку мониторинга церебральной перфузии у пациентов с сепсисом. В то же 
время современное исследование по фенотипированию больных с учетом дисфункции головного мозга (сепсис-ассоциированной энце-
фалопатии) опирается на базовые постулаты патофизиологии и биохимии сепсиса, но не предлагает никаких методов инструментальной 
диагностики данного состояния за исключением использования валидированных шкал делирия, комы (ШКГ, FOUR, CAM-ICU и т. д.).
Несмотря на описанный патогенез, единого определения септической кардиомиопатии на данный момент нет. Однако большинство авторов 
характеризует особенности данной патологии как острую обратимую одно- или двухжелудочковую систолическую или диастолическую 
дисфункцию со сниженной сократительной способностью, не обусловленную ишемической болезнью сердца. Первичная клеточная дис-
функция миокарда при сепсисе может проявляться несколькими способами, включая нарушение функции левого и/или правого желудоч-
ков во время систолы или диастолы, а также с недостаточным сердечным выбросом и доставкой кислорода. Для объяснения изменений 
сократительной способности миокарда, связанных с сепсисом, было предложено несколько механизмов с учетом хост-ответа. Поскольку 
большинство параметров эхо-сигнала зависят от условий волемического статуса, оценку эхо-сигнала следует повторять в нескольких 
временных точках и дополнять определением сердечных биомаркеров.
Заключение. Анализируя полученные литературные данные о сепсис-ассоциируемой энцефалопатии и септической кардиомиопатии, 
можно судить о взаимосвязанности этих событий опосредованно через повреждение нейронов во время инфекционно-септического ослож-
нения. Особенно нейрогуморальные механизмы регуляции ответа на инфекционный агент стоит оценивать у пациентов в ХКС, опираясь 
не только на лабораторную диагностику, но и используя инструментальные методы визуализации повреждения головного мозга, сердца, 
почек. К таким методам относятся магнитно-резонансная томография (МРТ), электроэнцефалограмма (ЭЭГ), церебральная оксиметрия 
(CMRO2), ЭХО-кардиография, ультразвуковое исследование (УЗИ) почек и др.
Ключевые слова: сепсис, сепсис ассоциированная энцефалопатия, кардиомиопатия
Для цитирования: Петрова М. В., Чебоксаров Д. В., Кулабухов В. В., Рыжова О. В., Бутров А. В. Аспекты формирования энцефалопатии и миокар-
диопатии при сепсисе // Вестник анестезиологии и реаниматологии. – 2023. – Т. 20, № 5. – С. 84–91. DOI: 10.24884/2078-5658-2023-20-5-84-91.

Aspects of the formation of encephalopathy and myocardiopathy in sepsis
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Relevance. The severe brain damage in most cases leads the patient to a long-term chronic critical condition (CCS). Regardless of the underlying 
disease that led to CCS, patients will have a certain imbalance of neurohumoral regulation and characteristic cognitive, muscle-reflex disorders. 
This cohort of patients is characterized not only by a cascade of typical pathological processes in the brain, but also by the consistent involvement of 
the cardiovascular system, respiratory organs, digestive organs, water metabolism, hormonal regulation, immunity, the addition of infectious-septic 
complications closes the circle of pathological processes, which often leads to death.
Materials and methods. The search for domestic publications was carried out in the database on the RSCI website, foreign – in the PubMed, Google 
Scholar databases in the period 2000–2023. When analyzing the PubMed database, the query «sepsis neuroinflammation» found 5272 links. We 
also studied works on the following keywords: «neurotransmitters and sepsis». Publications describing the clinical picture, diagnosis, and sepsis 
were analyzed. A total of 40 articles were analyzed.
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Введение

Повреждение головного мозга в большинстве 
случаев приводит к длительному хроническому 
критическому состоянию (ХКС) пациента [2]. Вне 
зависимости от основного заболевания, приведшего 
к ХКС, у пациентов будет отмечаться определен-
ный дисбаланс нейрогуморальной регуляции и ха-
рактерные когнитивные, мышечно-рефлекторные 
нарушения. Данная когорта пациентов характери-
зуется не только каскадом типовых патологических 
процессов в головном мозге, но и последовательным 
вовлечением сердечно-сосудистой системы, органов 
дыхания, пищеварения, водного обмена, гормональ-
ной регуляции, иммунитета. Замыкает круг пато-
логических процессов присоединение инфекцион-
но-септических осложнений, что часто приводит к 
летальному исходу [8]. Таким образом, пациенты 
в ХКС склонны к синдрому стойкого воспале-
ния, иммуносупрессии и катаболизму (persistent 
inflammation, immunosuppression, and catabolism 
syndrome, PICS) [9]. Исходя из критериев PICS, 
стандартные методы фенотипирования не подходят 
для построения квалификации пациентов в ХКС 
с инфекционно-септическими осложнениями. Для 
фенотипирования пациентов и построения прогноза 
исхода инфекционно-септического осложнения сто-
ит обратить внимание на нейрогуморальную регу-
ляцию гомеостаза. Важность фенотипирования па-
циентов с сепсисом заключается в предупреждении 
возможных осложнений. В свою очередь, одними 
из главных органов-мишеней при сепсисе являются 

головной мозг и сердце [12]. Однако не всегда воз-
можно провести фенотипирование и лабораторную 
диагностику пациентов с сепсисом.

Целью данной работы является определение па-
тофизиологических аспектов повреждения голов-
ного мозга и миокарда и определение возможности 
инструментальной диагностики.

Материалы и методы

Поиск отечественных публикаций проводился в 
базе данных на сайте РИНЦ, зарубежных  – в ба-
зах PubMed, Google Scholar в период 2000–2023 гг. 
При анализе базы данных PubMed запрос «sepsis 
neuroinflammation» обнаружил 5272 ссылки. Также 
изучались работы по следующим ключевым словам: 
«neurotransmitters and sepsis». Были проанализиро-
ваны публикации, описывающие клиническую кар-
тину, диагностику при сепсисе. С целью увеличения 
точности поиска использовались фильтры «adults», 
«human». Также для поиска статей был применен 
метод поиска по литературным ссылкам.

Из них, согласно критериям стратегии PICOS, 
были отобраны оригинальные исследования касае-
мо взрослых пациентов с инфекционно-септически-
ми осложнениями без органических повреждений 
головного мозга (инсульты, черепно-мозговые трав-
мы) с приобретенной энцефалопатией и кардиомио-
патией. Были исключены работы, посвященные ви-
рус-ассоциированным септическим осложнениям.

Сформированные поисковые запросы были от-
правлены 3 независимым исследователям, которые 

Such systems as immune, nervous and endocrine are interconnected due to regulatory peptides. Stable functioning of the central nervous system 
(CNS), or rather adequate secretion of neuropeptides are necessary for a normal immune response. Neuronal anti-inflammatory regulation of tissue 
macrophages is characterized by a local, rapid response to the pathogen through neuromediators.
Confirmation of the neuropeptide theory of immunity regulation is the verification of neuropeptide receptors on peripheral blood lymphocytes and 
monocytes. These results indicate a possible mechanism of a «vicious» circle that occurs in infectious-septic complications and leads to damage to 
vital organs.
To date, there are no widely available means for accurate monitoring of brain function at the patient’s bedside. There is no evidence or recommendations 
to support monitoring of cerebral perfusion or function in sepsis patients. At the same time, modern research on the phenotyping of patients taking 
into account brain dysfunction (sepsis associated encephalopathy) is based on the basic postulates of the pathophysiology and biochemistry of 
sepsis, but does not offer any methods of instrumental diagnosis of this condition, except for the use of validated delirium, coma scales (Glasgow 
coma scale, FOUR, CAM-ICU, etc.). 
Despite the described pathogenesis, there is currently no single definition of cardiac cardiomyopathy. However, most authors describe the fundamental 
features of this pathology: acute reversible one- or two-ventricular systolic or diastolic dysfunction with reduced contractility, not due to coronary 
heart disease. Primary cellular myocardial dysfunction in sepsis can manifest in several ways, including impaired function of the left and/or right 
ventricles during systole or diastole, as well as with insufficient cardiac output (CO) and oxygen delivery. To explain the changes in myocardial 
contractility associated with sepsis, several mechanisms have been proposed taking into account the host response. Since most of the parameters 
of the echo signal depend on the conditions of the volemic status, the evaluation of the echo signal should be repeated at several time points and 
supplemented with the definition of cardiac biomarkers.
Conclusion. Analyzing the literature data on sepsis-associated encephalopathy and septic cardiomyopathy, it is possible to judge the interconnectedness 
of these events indirectly through damage to neurons during infectious-septic complications. Especially neuro-humoral mechanisms of regulation of 
the response to an infectious agent should be evaluated in patients with CCS, not only relying on laboratory diagnostics, but also using instrumental 
methods of visualization of brain, heart, and kidney damage. Such methods include magnetic resonance imaging (MRI), electroencephalogram 
(EEG), cerebral oximetry (CMRO2), echocardiography, ultrasound examination of the kidneys, etc.
Key words: sepsis, sepsis-associated encephalopathy, cardiomyopathy
For citation: Petrova M. V., Cheboksarov D. V., Kulabukhov V. V., Ryzhova O. V., Butrov A. V. Aspects of the formation of encephalopathy and 
myocardiopathy in sepsis. Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, 2023, Vol. 20, № 5, P. 84–91. (In Russ.) DOI: 10.24884/2078-5658-2023- 
20-5-84-91.
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провели обзор статей по абстрактам. Работы, кото-
рые удовлетворяли критериям соответствия, были 
отобраны в качестве статей для полнотекстового 
ознакомления. Данные статьи были изучены 2 не-
зависимыми исследователями. По итогам полнотек-
стового ознакомления с публикациями были выбра-
ны статьи, полностью удовлетворяющие критериям 
соответствия и включенные в обзор литературы. 
Любые разногласия решались путем консенсуса с 
привлечением дополнительного специалиста. Ин-
струментом оценки систематической ошибки был 
выбран ROBINS-E (The Risk Of Bias In Non-ran-
domized Studies – of Exposure).

нейрогуморальная регуляция хост-ответа

Такие системы, как иммунная (обеспечивающая 
защиту организма от чужеродных агентов), нервная 
(отвечающая за быструю адаптацию при изменени-
ях окружающей среды) и эндокринная (регулирую-
щая процессы жизнедеятельности путем выделения 
в кровь химических веществ) связаны между собой 
благодаря регуляторным пептидам [16]. Для нор-
мального иммунного ответа необходимо стабильное 
функционирование центральной нервной системы 
(ЦНС), а точнее, адекватная секреция нейропепти-
дов. ЦНС идентифицирует чужеродный агент через 
цитокины (интерлейкины IL1β, IL6, фактор некроза 
опухоли – альфа (TNfα)) и афферентные волокна 
автономной нервной системы [12]. Нейрональная 
противовоспалительная регуляция тканевых макро-
фагов характеризуется локальным, быстрым отве-
том на возбудителя через нейромидиаторы: ацетил-
холин, адреналин и норадреналин, ингибирующие 
выброс TNfα из макрофагов, тогда как субстанция 
Р может стимулировать продукцию цитокинов для 
усиления локального воспаления [16].

Лимбическая система, ретикулярная формация, 
гипоталамус и гипофиз в ответ на септическое вос-
паление обеспечивают сложный интегрированный 
ответ. Головной мозг экспрессирует в гипоталамусе 
IL1β, а гиппокамп – провоспалительные цитокины 
[12]. В свою очередь при сепсисе значительно по-
вышается секреция гормонов гипофиза в ответ на 
уменьшение чувствительности периферических 
гормональных рецепторов, после чего происходит 
снижение высвобождения гормонов гипофиза, что 
приводит к надпочечниковой недостаточности [16]. 
В то же время септический шок связан со снижени-
ем выработки вазопрессина из-за гиперполяриза-
ции нейронов терминальной пластинки [12].

При поражении стволовых структур головного 
мозга, кроме нарушения акта глотания и необходи-
мости протезирования верхних дыхательных путей, 
будет нарушена регуляция тимуса и лимфоцитов, 
что приводит к иммунодепрессии [16]. В свою оче-
редь, при сепсисе ствол головного мозга также по-
вреждается медиаторами воспаления, что приводит 
к апоптозу автономных центров регуляции, вызван-
ному окислительным стрессом [12].

Подтверждением нейропептидной теории регу-
ляции иммунитета является верификация нейро-
пептидных рецепторов на лимфоцитах и моноци-
тах периферической крови [12]. Эти результаты 
указывают на возможный механизм «порочного» 
круга, возникающего при инфекционно-септиче-
ских осложнениях и приводящего к повреждению 
«ключевых» жизненно важных органов.

Сепсис-ассоциированная энцефалопатия

В исследовании по фенотипированию пациентов 
с сепсисом с учетом патогенетической особенно-
сти септической ассоциированной энцефалопатии 
(САЭ) было выделено 4 основных класса (таблица). 
В них были включены пациенты с первичным ло-
кусом инфекции в легких (46%), мочевыводящих 
путях (20%), с инфекцией кожных покровов (11%) 
и бактериемией (14%). Наиболее высокая леталь-
ность отмечалась у пациентов со смешанной САЭ 
[27]. Уровень гипоксии головного мозга в данной 
классификации не рассматривался, вывод о нали-
чии ишемически-гипоксической САЭ был сделан на 
основании уровня оксигенации крови (SpO2).

При рассмотрении фенотипов сепсиса в других 
исследованиях также не учитывалась функция мио-
карда, а учитывались только косвенные показатели 
функциональности сердечно-сосудистой системы.

Вероятнее всего, под неклассифицированным фе-
нотипом САЭ стоит рассматривать энцефалопатию, 
вызванную повреждением циркулирующими цито-
кинами клеток астроглии и микроглии. Несмотря 
на то, что гематоэнцефалический барьер образует 
защиту от потенциально опасных агентов, цитоки-
ны могут быть перенесены специализированными 
белками-переносчиками [12]. Периферическое 
воспаление воспринимается блуждающим нервом 
и передается в нейровегетативные центры и лим-
бическую систему. Нейровоспаление впоследствии 
опосредуется клетками микроглии, резидентными 
макрофагами головного мозга и астроцитами, кото-
рые поддерживают функции нейронов [12]. Клет-
ки микроглии экспрессируют мембраносвязанные 
рецепторы, которые обнаруживают связанные с 
повреждением молекулярные структуры и инду-
цируют клеточную активацию.

В патогенезе ишемически-гипоксической САЭ 
задействованы сразу несколько механизмов по-
вреждения, это не только ишемия нейронов за счет 
гипоксемии, но и нарушения церебральной микро- 
макроциркуляции. Адекватный мозговой кровоток 
на клеточном уровне обеспечивается функциони-
рующим глиоваскулярным блоком, объединяющим 
эндотелиальные клетки, астроциты и перициты [17]. 
Адаптация микроциркуляторного мозгового крово-
тока регулируется концентрацией ионов водорода, 
парциальным давлением углекислого газа, парци-
альным давлением кислорода, а также концентра-
цией нейромедиаторов и внутриклеточной концен-
трацией кальция [5]. Гипоксемия с гиперкапнией 
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приводят к усилению мозгового кровотока [30]. 
При сепсисе отмечается снижение среднего арте-
риального давления, что, в свою очередь, приводит 
к резкому снижению скорости мозгового кровотока, 
а высокие дозы вазопрессорных средств могут при-
вести к сужению сосудов жизненно важных органов 
и их последующей ишемии [30]. В свою очередь, ци-
токины и гипоксемия, повреждая эндотелиальные 
клетки и индуцируя выработку NO, разрушают ге-
матоэнцефалический барьер, позволяя лейкоцитам 
и воспалительным цитокинам проникать в головной 
мозг, что, в свою очередь, приводит к нейровоспале-
нию, тем самым способствуя развитию дисфункции 
головного мозга [12]. В совокупности с нарушением 
сосудистой ауторегуляции головного мозга и при 
наличии диссеминированной внутрисосудистой 
коагулопатии [11] это приводит к ишемическим 
или геморрагическим поражениям головного мозга 
[24]. Кроме того, сепсис связан с митохондриальной 
дисфункцией, в результате чего нейроны не могут 
должным образом использовать кислород [19].

На сегодняшний день в широком доступе отсут-
ствуют средства для точного мониторинга функции 
головного мозга у постели больного. Также нет ни-
каких доказательств или рекомендаций в поддерж-
ку мониторинга церебральной перфузии у пациен-
тов с сепсисом. Учитывая, что доза вазопрессорных 
средств должна быть подобрана с учетом конкрет-
ных целевых показателей, ни в одном руководстве 
по сепсису не предлагаются неврологические конеч-
ные точки. Тем не менее, несколько методов все же 
позволяют врачам оценить перфузию или функцию 
головного мозга.

Самый простой способ мониторинга работы го-
ловного мозга у бодрствующего пациента – клини-
ческий, с использованием валидированных шкал 
делирия (например, CAM-ICU), комы (шкала 
комы Глазго, FOUR). Мониторинг маркеров по-
вреждения головного мозга (белка S100B, ней-
ронспецифической энолазы (NSE) или нейрофи-
ламента) остается спорным, так как внемозговые 
ткани тоже могут их продуцировать [20]. Мозго-
вой кровоток можно неинвазивно контролировать 
с помощью транскраниальной ультразвуковой 
допплерографии у постели больного, но пока не 
продемонстрировано никакого влияния транскра-
ниальной допплерографии на результаты, ориен-
тированные на пациента.

Нейровизуализация с использованием компью-
терной томографии (КТ) или магнитно-резонанс-
ной томографии (МРТ) головного мозга выявляет 
структурное повреждение центральной нервной си-
стемы. К недостаткам визуализационных исследо-
ваний относятся: непрактичность для непрерывного 
мониторинга, неточность прогнозирования функ-
ционального состояния пациента. Данные методы 
довольно затратны как финансово, так и по затрате 
человеко-часов, требуют стабильного состояния па-
циента и применения специализированного амаг-
нитного оборудования для магнитно-резонансного 
томографа. Кроме того, пациентам с имплантиро-
ванным электрокардиостимулятором (ЭКС), либо 
травматологическим пациентам с проведенным 
металлоостеосинтезом (МОС) и т. д. выполнение 
МРТ противопоказано.

Электроэнцефалография (ЭЭГ) регистрирует 
электрическую активность нейронов на поверхно-
сти волосистой части головы, косвенно информируя 
о качестве церебральной перфузии. Паттерны ЭЭГ 
могут изменяться во время сепсиса. Непрерывные 
генерализованные трехфазные волны и подавление 
всплесков связаны с тяжестью мозговой дисфунк-
ции и вероятным летальным исходом [1]. Септиче-
ская энцефалопатия связана с нарушением сомато-
сенсорных вызванных потенциалов [1]. Однако ни 
один из этих паттернов не является специфичным 
для сепсиса.

Спектроскопия ближнего инфракрасного диапа-
зона использует принцип пропускания и поглоще-
ния света для определения концентрации оксиге-
моглобина и дезоксигемоглобина в тканях и расчета 
насыщения тканей кислородом. Снижение CMRO2 
во время сепсиса может быть связано с повышен-
ным риском летального исхода [22].

Особенности сердечно-сосудистой системы 
при инфекционно-септическом осложнении

Вторым жизненно важным органом, поражаю-
щимся при инфекционно-септическом процессе 
из-за хост-ответа, является сердце, непосредствен-
но миокард. Сепсис вызывает ишемию и оконча-
тельное повреждение миокарда под воздействием 
гуморальных и клеточных факторов, характеризу-
ющееся повышением уровня тропонина, снижением 
фракции выброса левого желудочка на 45%, увели-

Сепсис-ассоциированная энцефалопатия 
sepsis associated encephalopathy

№ Фенотип Характеристика

1 Ишемически-гипоксическая САЭ Гипоксемия* или септический шок#

2 Метаболическая САЭ 1) азот мочевины сыворотки крови > 17,85 ммоль/л или глюкоза < 2,5 ммоль/л; 
2) МНО > 2,5 и аспартаттрансаминаза (АСТ) или аланинтрансаминаза (АЛТ)) > 200 Ед/л  
или натрий < 120 ммоль/л или > 160 ммоль/л

3 Смешанная САЭ Относится как к ишемически-гипоксическому, так и к метаболическому фенотипам
4 Неклассифицированная САЭ Ни один из вышеперечисленных

* – гипоксемия была идентифицирована как снижение SpO2 менее 90% в течение 2 или более 15-мин интервалов; # – септический шок опре-
делялся по критериям сепсиса-3, которые включали любое введение вазопрессора, уровень лактата > 2 ммоль/л и САД < 65 мм рт. ст.
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чением конечного диастолического размера левого 
желудочка [6]. Нарушения данных функций свя-
зывают с высоким уровнем летального исхода (до 
56%), поскольку они приводят к угнетению общей 
функции миокарда [6].

Первичная клеточная дисфункция миокарда при 
сепсисе может проявляться несколькими способа-
ми, включая нарушение функции левого и/или пра-
вого желудочков во время систолы или диастолы, 
а также с недостаточным сердечным выбросом и 
доставкой кислорода. Для объяснения изменений 
сократительной способности миокарда, связанных с 
сепсисом, было предложено несколько механизмов 
с учетом хост-ответа [18].

Эндогенные молекулярные структуры, связан-
ные с повреждением (DAMPS), такие как фраг-
менты гепарансульфата, гистоны и белок группы 
высокой подвижности B1, индуцируют секрецию 
TNF-α и IL1, приводящих к дисфункции миокарда 
и органной недостаточности у пациентов с септи-
ческим шоком [29].

Эндотелиальная и индуцируемая оксидом азота 
(NO)-синтаза играет важную роль в дисфункции 
миокарда. NO может изменять пред- и постнагруз-
ку, способствовать снижению регуляции β-адрено-
рецепторов, снижать реакцию миофиламентов на 
ионы кальция (Ca2+) и повышать проницаемость 
митохондрий [26].

В свою очередь возникающий окислительный 
стресс и повышение концентрации Ca2+ приводит 
к митохондриальной дисфункции с последующим 
нарушением нормальной работы миокарда [25].

Симпатическая гиперактивация при сепсисе 
может привести к дисфункции миокарда из-за та-
хикардии, укороченной диастолы и уменьшению 
наполнения левого желудочка (ЛЖ), а также из-за 
преобразования адренергической связи G-белка из 
стимулирующей в ингибирующую [26]. Кроме того, 
подавление регуляции β-адренорецепторов могло 
бы объяснить рефрактерный ответ на катехолами-
ны [18].

Эндогенная и/или экзогенная адренергическая 
стимуляция также может способствовать развитию 
септической кардиомиопатии [17].

При аутопсии пациентов с септической кардио-
миопатией отмечается миоцитолиз, интерсти-
циальный фиброз, дисфункция эндотелия из-за 
деградации гликокаликса, лейкоцитарные и моно-
нуклеарные инфильтраты, интерстициальный отек 
более чем у 90% пациентов [15, 31, 32].

Несмотря на описанный патогенез, единого опре-
деления септической кардиомиопатии на данный мо-
мент нет. Однако большинство авторов описывают 
фундаментальные особенности данной патологии: 
острую обратимую одно- или двухжелудочковую 
систолическую или диастолическую дисфункцию 
со сниженной сократительной способностью, не обу-
словленной ишемической болезнью сердца [18, 26].

На сегодняшний день предложено 5 профилей ге-
модинамических нарушений исходя из оценки функ-

ции сердца: 1) систолическая дисфункция ЛЖ; 2) ги-
перкинезия ЛЖ; 3) сохраняющаяся гиповолемия; 
4) недостаточность правого желудочка (ПЖ); 5) пост-
реанимационная дисфункция [23].  Особенность кла-
стеризации по профилям заключается во временной 
оценке функции сердца с помощью эхокардиографии. 
К примеру, систолическая дисфункция ЛЖ определя-
ется в 22% случаях в первые 24 часа с последующим 
увеличением до 60% к 72 часу [13, 33].

Следовательно, поскольку большинство параме-
тров эхо-сигнала зависят от условий волемического 
статуса, оценку эхо-сигнала следует повторять в не-
скольких временных точках. Кроме того, пациенты, 
которым проводят искусственную вентиляцию лег-
ких и без нее отличаются по пред- и постнагрузке, 
что влияет на определение септической кардиомио-
патии при помощи ЭХО-КГ. Таким образом, профи-
ли септической кардиомиопатии стоит оценивать 
как градации дисфункции миокарда.

Для оценки септической кардиомиопатии необ-
ходимо обратить внимание на следующие параме-
тры при выполнении ЭХО-КГ.

I. Снижение сердечного выброса.
II. Снижение глобальной фракции изгнания [13].
III. ЛЖ недостаточность [7, 18]:

a. фракция выброса ЛЖ < 45% (требует по-
вторной оценки после волемической нагрузки и 
использования вазопрессоров);

b. волна S’ < 7,5 см (пиковая систолическая 
скорость);

c. глобальная продольная деформация 
(speckle tracking эхокардиографии (STE)).

IV. Диастолическая дисфункция ЛЖ [3, 18]:
a. септальная волна e’ < 7 см/с (среднее ран-

ней диастолической скорости движения септальной 
и латеральной части митрального кольца);

b. соотношение E/e’≥13 (отношение пиковых 
скоростей раннего трансмитрального кровотока и 
раннего диастолического движения митрального 
кольца);

c. скорость трехстворчатой струи > 2,8 м/с;
d. объем левого предсердия > 34 мл/м2.

V. Дисфункция ПЖ [10,18]
a. конечная диастолическая площадь 

ПЖ/ЛЖ > 0,6;
b. систолическое отклонение в плоскости 

трехстворчатого кольца (TAPSE) < 16 мм;
c. систолическая латеральная кольцевая ско-

рость (TDI Str’ волна) < 15 см/с;
d. изменение фракционной площади правого 

желудочка (FAC) < 35%.
Измерение сывороточных сердечных биомар-

керов может дополнять эхокардиографическую 
оценку. Повышение уровня тропонина часто на-
блюдается при сепсисе и септическом шоке даже 
при отсутствии дисфункции миокарда [18]. Веро-
ятнее всего, причины повышения уровня тропони-
на многофакторны, и тем самым оно связано с по-
вреждением мембраны миокарда и/или апоптозом 
цитокинов, но не с макротромбозом [14].
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Натрийуретические пептиды (NT-proBNP) также 
имеют прогностическое значение для пациентов с 
сепсисом [21], поскольку их уровни повышаются в 
случаях напряжения стенки ЛЖ или ПЖ. Однако 
уровни натрийуретического пептида также связаны 
с другими состояниями [28]. В целом повышение 
содержания NT-proBNP до уровня 3000–4000 пг/мл 
(предиктор неблагоприятного исхода) является по-
казанием к назначению симпатомиметических пре-
паратов с более выраженным, чем у норадреналина, 
инотропным эффектом, но более специфичным для 
диагностики септической кардиомиопатии [4].

Заключение

Анализируя полученные литературные дан-
ные о сепсис-ассоциируемой энцефалопатии и 
септической кардиомиопатии, можно судить о 
взаимосвязанности этих событий опосредованно 
через повреждение нейронов во время инфекцион-
но-септического осложнения. Данные изменения 
могут наблюдаться у достаточно большой группы 
пациентов с повреждением головного мозга без 

инфекционно-септических осложнений, но нахо-
дящихся как в остром, так и в хроническом кри-
тическом состоянии. В перспективе – проведение 
дальнейших исследований отдельной когорты па-
циентов с острым повреждением головного мозга 
и пациентов в ХКС. Ранняя диагностика инфек-
ционно-септического состояния и стратификация 
пациентов по фенотипам позволит снизить риск ле-
тального исхода. Вероятнее всего, пациенты в ХКС с 
иммуносупрессией [8], хроническим коморбидным 
фоном требуют отдельного подхода к фенотипиро-
ванию и определению предикторов возникновения 
и исхода инфекционно-септических осложнений. 
Особенно нейрогуморальные механизмы регуляции 
ответа на инфекционный агент стоит оценить у па-
циентов в ХКС, не только опираясь на лаборатор-
ную диагностику, но и используя инструменталь-
ные методы визуализации повреждения головного 
мозга, сердца, почек. К таким методам относятся 
магнитно-резонансная томография, электроэн-
цефалограмма (ЭЭГ), церебаральная оксиметрия 
(CMRO2), ЭХО-кардиография, ультразвуковое 
исследование почек и др.
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должны дать согласие на внесение в список авторов и должны одобрить 
направленную на публикацию и отредактированную версию работы. 
Ответственный автор выступает контактным лицом между издателем и 
другими авторами. Он должен информировать соавторов и привлекать их 
к принятию решений по вопросам публикации (например, в случае ответа 
на комментарии рецензентов). Любые изменения в списке авторов должны 
быть одобрены всеми авторами, включая тех, кто исключен из списка, и 
согласованы контактным лицом. Отдельным предложением должно быть 
прописано отсутствие конфликта интересов.

3. На отдельном листе должны быть представлены сведения об авто-
рах на русском и английском языках: фамилия, имя, отчество (полностью), 
основное место работы, должность, ученая степень и ученое звание. Для 
автора, с которым следует вести переписку, указать номер телефона.

4. Представленные в статье материалы должны быть оригинальными, 
не опубликованными и не отправленными в печать в другие периодиче-
ские издания. Авторы несут ответственность за достоверность результатов 
 научных исследований, представленных в рукописи.

5. Исследовательская статья должна иметь разделы: «Введение», «Ме-
то ды и материалы», «Результаты», «Обсуж дение», «Выводы», «Лите ра-
тура/References».

6. Объем оригинальной статьи не должен превышать 18 000 печатных 
знаков, включая таблицы, рисунки; наблюдения из практики – не более 
10000, обзоры – не более 25 000 знаков. В статье и библиографическом 
списке должны быть использованы работы за последние 5–6 лет, не до-
пускаются ссылки на учебники, диссертации, неопубликованные работы. 
Число источников не должно превышать 50.

7. На новые методы лечения, лечебные препараты и аппаратуру (диа-
гностическую и лечебную) должны быть представлены сканы разрешений 
на их использование в клинической практике Минздрава или Этического 
комитета учреждения.

8. В разделе «Введение» должны быть указаны актуальность исследо-
вания и его цель.

9. Сокращение слов и терминов (кроме общепринятых) не допускает-
ся. Аббревиатуры в названии статьи и ключевых словах не допускаются, 
а в тексте должны быть расшифрованы при первом упоминании.

10. Фамилии отечественных авторов в тексте необходимо писать 
с инициалами, а иностранных – только в оригинальной транскрипции (без 
перевода на русский язык) с инициалами.

11. Таблицы должны быть пронумерованы, иметь названия. Для всех 
показателей в таблице необходимо указать единицы измерений по СИ, 
ГОСТ 8.417. Таблицы не должны дублировать данные, имеющиеся в тексте 
статьи. Ссылки на таблицы в тексте обязательны. Названия таблиц необхо-
димо переводить на английский язык.

12. Иллюстративные материалы в электронном виде – отдельными 
файлами в формате TIF с разрешением 300 dpi, размером по ширине не ме-
нее 82,5 мм и не более 170 мм. Диаграммы, графики и схемы, созданные в 
Word, Excel, Graph, Statistica, должны позволять дальнейшее редактирова-
ние (необходимо приложить исходные файлы). Рисунки, чертежи, диаграм-
мы, фотографии, рентгенограммы должны быть четкими. Рентгенограммы, 
эхограммы следует присылать с пояснительной схемой.

13. Число таблиц и рисунков в совокупности должно быть не более 8. 
Большее количество по согласованию с рецензентом/научным редактором. 
Если рисунки были заимствованы из других источников, то необходимо 
указать источник. Подрисуночные подписи необходимо переводить на ан-
глийский.

14. Библиографический список должен быть представлен в виде двух 
списков под названием «ЛИТЕРАТУРА и REFERENCES», напечатан через 
1 интервал и оформлен с учетом ГОСТ 7.0.5-2008 следующим образом:

• источники располагаются в алфавитном порядке с указанием всех 
авторов. В тексте статьи библиографические ссылки даются цифрами 
в квадратных скобках: [1, 2, 3, 4, 5];

• для периодических изданий (журналов и др.) необходимо указать 
всех авторов, полное название статьи, после двух косых линеек (//) – назва-
ние источника в стандартном сокращении, место издания (для сборников 
работ, тезисов), год, том, номер, страницы (первой и последней) с разделе-
нием этих данных точкой; Doi статьи;

• для монографий указывать всех авторов, полное название, редак-
тора, место издания, издательство, год, страницы (общее число или первой 
и последней), для иностранных – с какого языка сделан перевод;

• все библиографические сведения должный быть тщательно вывере-
ны по оригиналу, за допущенные ошибки несет ответственность автор статьи;

• в списке REFERENCES ссылки на русскоязычные источники 
должны иметь перевод всех библиографических данных. Если журнал 
включен в базу MedLine, то его сокращенное название в англоязычной вер-
сии следует приводить в соответствии с каталогом названий этой базы (см.: 
http://www.ncbi.nlm.gov/nlmcatalog/ journals/).

Пример:
Пыжов В. А., Храпов К. Н., Кобак А. Е. Сравнение эффек тивности 

режимов самостоятельного дыхания с поддержкой давлением и принуди-
тельной вентиляции с управлением по объему во время общей комбиниро-
ванной анестезии без использования миорелаксантов // Вестник анестези-
ологии и реа ниматологии. – 2022. – Т. 19, № 6. – С. 32–40. Doi: 10.21292/ 
2078-5658-2022-19-6-32-40.

Pyzhov V.A., Khrapov K.N., Kobak A.E. Сomparison of efficacy of sponta-
neous breathing with pressure support and volume-controlled mandatory venti-
lation during general combined anesthesia without muscle relaxants. Messenger 
of Anesthesiology and Resuscitation,2022, vol. 19, no. 6, pp. 32–40. (In Russ.). 
Doi: 10.21292/2078-5658-2022-19-6-32-40.

15. Рецензенты статей имеют право на конфиденциальность.

Основные правила для авторов, подающих статьи в журнал  
«Вестник анестезиологии и реаниматологии»

С полным перечнем рекомендаций о порядке подачи электронной версии стати в редакцию можно ознакомиться на сайте жур-
нала: https://www.vair-journal.com

Рукописи, оформленные не по правилам, не рассматриваются!
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