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Введение. Многочисленные ис-
следования, проведенные в послед-
ние десятилетия, свидетельствуют о 
важной роли эндотелия в физиологи-
ческих и патологических процессах в 
организме. В норме эндотелий еже-
секундно противостоит воздействию 
повреждающих факторов и, синтези-
руя множество биологически активных 
веществ, предотвращает негативное 
влияние на сосудистую стенку и регу-
лирует ее функции. Однако во время 
хирургических вмешательств в усло-
виях искусственного кровообращения 
(ИК) происходит острое повреждение 
эндотелиальных клеток, что значимо 
нарушает сосудистые функции и яв-
ляется предиктором развития ослож-
нений в послеоперационном периоде.

За последние 70 лет произошли 
значительные изменения в техноло-
гиях обеспечения искусственного кро-

вообращения. ИК является важной 
и неотъемлемой составляющей опе-
ративных вмешательств на открытом 
сердце. Разработаны новые аппараты 
и контуры с минимальным объемом 
заполнения, изготовленные из био-
совместимых материалов, внедре-
ны такие техники, как гемодилюция, 
гипотермия и защита миокарда [1]. 
Однако несмотря на неоспоримые до-
стижения, ИК по-прежнему остается 
нефизиологичной процедурой, кото-
рая нарушает гомеостаз организма и 
увеличивает риск послеоперационных 
осложнений, что связано не только с 
расстройством системы гемостаза, но 
и с повреждением функционального 
сосудистого слоя – эндотелия. Много-
численные эксперименты по улучше-
нию и повышению качества перфузии 
заключаются не только в модификации 
приборов, но и в своевременной диа-
гностике расстройств, возникающих во 
время и после проведения перфузии. 

Общие функции эндотелиоцитов, 
такие как регуляция тонуса сосудов, 
гемостаз, адгезия и ангиогенез, могут 
варьировать в зависимости от топогра-
фии и специфических особенностей 
клеточной структуры [3]. Морфологи-
ческое и физиологическое разнообра-
зие эндотелиальных клеток по всему 

сосудистому дереву обусловлено их 
гетерогенностью. Еще один компонент, 
отвечающий за разнообразие структу-
ры и функции эндотелия, — эндотели-
альный гликокаликс (ЭГК). 

Современные представления о па-
тогенезе ряда заболеваний, в том чис-
ле сердечно-сосудистой патологии, 
атеросклероза, системных аутоиммун-
ных процессов, хронической болезни 
почек, сахарного диабета и многих 
других состояний, включают в себя 
эндотелиальную дисфункцию как обя-
зательный компонент патологического 
процесса [4, 5]. Пациенты, подверга-
ющиеся кардиохирургическим вмеша-
тельствам, являются группой высокого 
риска по наличию хронического пора-
жения сосудистого русла вследствие 
сердечно-сосудистых заболеваний. 
Кроме того, сами по себе кардиохирур-
гические операции приводят к острому 
повреждению эндотелиальной стенки, 
что способствует развитию пери- и по-
слеоперационного синдрома полиор-
ганной недостаточности (СПОН). Ле-
тальный исход при СПОН имеет место 
более чем у 50—80% кардиохирурги-
ческих больных, и этот показатель не 
проявляет тенденции к снижению [9]. 

Влияние острого повреждения 
эндотелия в условиях ИК на функ-
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ции органов и систем. Многие иссле-
дователи рассматривают маркеры эн-
дотелиальной дисфункции у кардиохи-
рургических пациентов как предикторы 
осложненного течения и неблагоприят-
ных исходов в послеоперационном пе-
риоде, обусловленных повреждением 
разных систем и органов [8,12]. 

Доказано, что эндотелий влияет на 
сосудистый тонус опосредованно че-
рез высвобождение сосудорасширяю-
щих и сосудосуживающих факторов, 
одним из таких является эндотелин-1 
- самый сильный вазоконстриктор в со-
судистом русле. В исследовании Ilker 
Mercan и др. выявлено повышение 
эндотелина-1 у всех пациентов после 
операции с использованием вспомо-
гательного кровообращения, что, по 
мнению исследователей, является 
маркером эндотелиального повреж-
дения [17]. Значительное повышение 
уровня эндотелина у пациентов после 
операций с использованием ИК отме-
чает группа исследователей Dorman и 
соавт. У пациентов, перенесших аор-
токоронарное шунтирование (АКШ) 
с использованием ИК, концентрация 
плазменного эндотелина увеличилась 
до 200%. В то же время у пациентов, 
перенесших операцию без ИК, концен-
трация эндотелина увеличилась не 
более чем на 50%. Авторы полагают, 
что достоверное повышение уровня 
эндотелина как одного из маркеров 
повреждения эндотелия происходит 
по ряду причин: активация тромбо-
цитов, реперфузионное повреждение 
миокарда, повреждение эндотелия не-
пульсирующим потоком во время ИК, 
а также канюляция предсердия и аор-
ты. Кроме того, кратное повышение 
концентрации эндотелина приводит к 
вазоконстрикции легочных сосудов и 
трансплантатов, что осложняет тече-
ние послеоперационного периода [15]. 
Данные выводы подтверждает работа 
Михеева С.Л. и соавт., которые оцени-
вали уровень эндотелина-1 у пациен-
тов, перенесших АКШ с использовани-
ем ИК, до и после операции. По резуль-
татам исследования авторы выявили 
прямую корреляцию между уровнем 
эндотелина-1 в плазме крови и тяже-
стью послеоперационного течения. 
Причем у пациентов, столкнувшихся 
с развитием СПОН после операции, 
уровень эндотелина был высоким до 
операции и оставался повышенным в 
послеоперационном периоде. Авторы 
полагают, что обнаруженная корреля-
ция может говорить о том, что высокий 
уровень эндотелина-1 является преди-
ктором осложненного течения послео-
перационного периода [7, 8]. 

Еще одним методом изучения 
острого эндотелиального поврежде-
ния является оценка вазомоторной 
функции эндотелия  на фоне введе-
ния вазоактивных веществ. Чаще все-
го для этих целей используются аце-
тилхолин или аденозин, вызывающие 
NO-опосредованную дилатацию со-
судов. Снижение выраженности вазо-
дилатации указывает на дисфункцию 
эндотелия. Это подтверждает иссле-
дование Krispinsky и соавт., в которое 
вошли пациенты до года, оперирован-
ные с использованием АИК для кор-
рекции врожденной патологии серд-
ца. Для оценки вазомоторной функ-
ции эндотелия авторы использовали 
ацетилхолин и нитропруссид натрия, 
доставка которых осуществлялась с 
помощью ионофореза. Сразу после 
операции с использованием АИК зна-
чительно уменьшалась вазодилата-
ция в ответ на введение ацетилхоли-
на. Что интересно, изменений на вве-
дение нитропруссида натрия после 
операции не наблюдалось. Авторы 
полагают, что это связано с тем, что 
ацетилхолин воздействует на эндоте-
лий, в то время как NO — на гладкие 
мышцы сосудов, функция которых 
после операции не изменилась. Так-
же авторы измеряли уровень после-
операционного креатинина: у всех 
пациентов он повышался до уровня, 
соответствующего критерию острого 
повреждения почек (ОПП), что, как по-
лагают авторы, связано с нарушени-
ем функции эндотелиального барьера 
сосудов почек [20]. 

Противоположные результаты полу-
чили Fouquet и соавт., обнаружив, что 
эндотелий-зависимая дилатация сосу-
дов на внутриартериальное введение 
ацетилхолина сохраняется. Оценка ва-
зодилатации проводилась с помощью 
миографии: вольфрамовый интро-
дьюсер устанавливался интраопера-
ционно в просвет внутренней грудной 
артерии. Также авторы сравнивали, 
влияет ли тип насоса, роликовый или 
центробежный, на ацетилхолин-инду-
цированную вазодилатацию, однако 
разницы в двух группах не обнаружи-
ли. Такие результаты, как полагают ис-
следователи, связаны с отсутствием 
локальной воспалительной реакции, 
несмотря на наличие системной вос-
палительной реакции после начала 
операции с использованием АИК [16].

В научной литературе описаны ме-
тоды изучения нарушения функции 
эндотелия путем исследования гисто-
логического материала и клеточных 
культур. Например, исследование 
Marc Ruel и др., при котором у пациен-

тов, перенесших АКШ с применением 
ИК или без ИК, были выделены и куль-
тивированы эндотелиальные клетки-
предшественники из периферической 
крови до и через 24 ч после операции. 
Затем клетки были идентифицирова-
ны путем флуоресцентного двойного 
связывания лектина с липопротеином 
и осматривались в микроскопе. Иссле-
дователи пришли к выводу, что АКШ 
без ИК и с ИК приводило к увеличению 
количества эндотелиальных клеток-
предшественников и демонстрирова-
ло эквивалентную пролиферативную 
активность. Однако миграционная 
функция эндотелиальных клеток-пред-
шественников была выше у паци-
ентов без ИК, а послеоперационная 
жизнеспособность эндотелиальных 
клеток-предшественников, скорректи-
рованная с учетом исходного уровня 
до операции, также была выше после 
АКШ без ИК по сравнению с  АКШ с 
ИК.  Эндотелиальные клетки-предше-
ственники пациентов с ИК были ме-
нее жизнеспособны после операции, 
чем до нее, тогда как у пациентов без 
ИК наблюдалось обратное. Авторы 
данного исследования делают вывод, 
что АКШ без ИК приводит к меньшему 
количеству осложненией со стороны 
сердечно-сосудистой системы, чем 
оперативные вмешательства с при-
менением АИК [19]. Культуральное 
исследование использовали также N. 
Dekker и др. Эндотелиальные клетки 
микрососудов почек и легких инкуби-
ровали с плазмой пациента, и барьер-
ную функцию эндотелия in vitro оцени-
вали с помощью измерения электри-
ческого импеданса клетки–субстрата. 
В своей работе авторы показывают, 
что снижение барьерной функции по-
чечного и легочного эндотелия, назы-
ваемое гиперпроницаемостью, досто-
верно более выражено у пациентов, 
которым выполнялись операции в ус-
ловиях ИК, и сохраняется по меньшей 
мере 72 ч после операции. По мнению 
исследователей, такая патологическая 
проницаемость эндотелия связана с 
повышением уровня циркулирующего 
ангиопоэтина-2 у данной группы паци-
ентов. Данное исследование доказы-
вает, что в патологическом процессе 
эндотелиальной дисфункции во время 
операций с использованием ИК уча-
ствует система ангиопоэтин\тиразин-
киназа-2, что в свою очередь является 
новым этапом в развитии научного по-
иска [22, 23].    

Функция и состояние эндотели-
ального гликокаликса в условиях 
ИК. На поверхности эндотелия при-
сутствует сложная многокомпонентная 
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система, называемая гликокаликсом. 
В норме в крови содержатся неболь-
шие концентрации структурных моле-
кул ЭГК, но в условиях патологии про-
исходит полная или частичная потеря 
этой структуры, и ее  компоненты  в 
большом количестве попадают в кро-
воток. К таким молекулам относятся 
синдекан-1, гиалуронан, гепарансуль-
фат, VE-кадгерин и эндокан. [13]. В 
рамках исследования Wu Qiaolin и др. 
в качестве маркеров повреждения гли-
кокаликса оценивались плазменные 
концентрации синдекана-1, гепаран-
сульфата и гиалуронана до и после 
операции с использованием ИК. Ис-
следователи пришли к однозначному 
выводу о значительном повышении 
данных биохимических маркеров как 
признака  деградации эндотелиально-
го гликокаликса [18]. Похожую работу 
провели Florian Brettner с соавт., оцени-
вая маркеры повреждения ЭГК у паци-
ентов двух групп: с АИК и без АИК. Ре-
зультаты показали, что в обеих группах 
концентрация данных маркеров повы-
шалась  вне зависимости от вида опе-
ративного вмешательства и наличия 
перфузионной поддержки, однако у па-
циентов в группе с АИК определялась 
количественно большая концентрация 
маркеров в плазме крови. Исследова-
тели связывали данное повышение не 
только с негативным влиянием АИК 
на ЭГК, но и с наличием хронических 
сопутствующих патологий в указанной 
группе пациентов, что играет важную 
роль в восстановлении пациентов по-
сле оперативного вмешательства [28]. 
Сходные данные получили Robich M. 
и др., исследуя длительность воздей-
ствия ИК на деградацию ЭГК. Методом 
корреляционного анализа была выяв-
лена значимая связь между временем 
воздействия ИК и уровнем синдека-
на-1 в крови пациентов. Ученые также 
обращают внимание, что разработка 
терапии, направленной на выведение 
из крови продуктов распада эндоте-
лиального гликокаликса может быть 
полезной у пациентов, которым про-
водятся вмешательства в условиях ИК 
[25], Кроме того,  определение уровня 
синдекана-1 в крови поможет прогно-
зировать развитие послеоперацион-
ных осложнений в раннем периоде, 
что доказала группа ученых Hye-Bin 
Kim и др. Авторы исследовали связь 
между количеством синдекана-1 в 
крови и развитием ОПП у пациентов 
после операции по поводу замены 
клапанов сердца в условиях ИК в ран-
нем послеоперационном периоде. По 
результатам исследования было выяв-
лено, что концентрация синдекана-1, 

превышающая 90нг\мл, позволяла 
достоверно прогнозировать развитие 
ОПП у данной группы пациентов [21].

В литературе также описаны ис-
следования ЭГК с применением тем-
нопольной микроскопии, что является 
одним из основных методов неинва-
зивного прижизненного изучения гли-
кокаликса у человека. В исследовании 
Claudia Nussbaum и др. данный метод 
применяли у детей, перенесших кар-
диохирургические вмешательства с ИК 
и без него. Толщину гликокаликса оце-
нивали путем измерения пограничной 
области перфузии в подъязычной зоне 
до и после операции. Кроме того, про-
водилась оценка  плотности сосудов и 
индекс потока микроциркуляции. По-
сле операции в условиях ИК толщина 
гликокаликса значительно уменьша-
лась, постепенно возвращаясь к ис-
ходному уровню в послеоперационном 
периоде. Также авторы отмечают тран-
зиторное снижение параметров, ха-
рактеризующих микроциркуляцию [24]. 
Так, Dekker и соавт. [29] в исследова-
нии взрослых пациентов, перенесших 
АКШ с АИК, применяли данный метод 
для оценки ЭГК. Проводилось измере-
ние перфузии в подъязычной области 
до, во время и после ИК с последую-
щим анализом  плотности перфузиру-
емых сосудов и оценкой пограничной 
области перфузии  — параметра, об-
ратного размерам гликокаликса. Ме-
тод позволил установить, что примене-
ние контура  с фосфорилхолином свя-
зано с лучшей сохранностью эндоте-
лиального гликокаликса по сравнению 
с контурами, покрытыми гепарином, 
тогда как микроциркуляторная перфу-
зия была нарушена в равной степени 
в обеих группах. Следовательно, нару-
шения микроциркуляторной перфузии, 
вызванные ИК, по-видимому, не зави-
сят от покрытия.

Проведенный анализ литературы 
позволяет сделать вывод, что дис-
функция эндотелия, а также разру-
шение ЭГК могут быть как фактором, 
предрасполагающим к развитию ос-
ложнений в течение послеоперацион-
ного периода у кардиохирургических 
пациентов, так и маркёром прогрес-
сирующего повреждения органов и 
систем, связанного с использованием 
вспомогательного кровообращения. 

Заключение. По данным научной 
литературы, одним из главных патоло-
гических процессов  при применении 
ИК является повреждение эндотелия. 
Гемодинамические факторы, такие как 
давление и скорость сдвига, а также 
газовый состав крови, гормоны и ме-
диаторы, включая катехоламины, ва-

зопрессин, ацетилхолин, эндотелин, 
брадикинин, ангиотензин II, тромбин, 
цитокины, липопротеины эндотоксины 
и другие молекулы, оказывают влия-
ние на функциональную активность 
эндотелия. 

Таким образом, невзирая на неза-
менимость ИК в кардиохирургической 
практике, данный метод имеет не-
сколько негативных факторов, влияю-
щих на организм, в частности: контакт-
ная активация лейкоцитов и системы 
гемостаза, механическая травма фор-
менных элементов, гипероксия, гипо-
термия, гемодилюция. Непульсирую-
щий режим кровотока также является 
одним из дополнительных повреждаю-
щих факторов, связанных с ИК. Метод 
пульсирующего кровотока вызывает 
постоянный интерес в клинической 
перфузиологии, поскольку, согласно 
современным представлениям,  он 
способствует нормализации общего 
периферического сопротивления со-
судов (ОПСС), улучшению перфузии 
тканей, увеличению экстракции кисло-
рода и снижению уровня стрессорных 
гормонов, а также благотворно влияет 
на почечный и мозговой кровоток [10, 
26]. Однако выбор режима кровотока 
не всегда возможен в хирургической 
практике, а также невозможно исклю-
чить влияние других неблагоприятных 
факторов на организм, поэтому в на-
стоящее время  исследователями рас-
сматриваются варианты снижения на-
грузки на организм путем выявления 
основных патофизиологических пат-
тернов и влияния на них. Этим объяс-
няются многочисленные исследования 
нарушений эндотелиальной функции 
у кардиохирургических пациентов при 
ИК и без него [6, 11]. 

Несмотря на растущее число кли-
нических исследований, оценивающих 
количество циркулирующих маркеров 
повреждения эндотелия, доказатель-
ства причинно-следственной связи 
между дисфункцией эндотелиального 
барьера и развитием постопераци-
онных осложнений скудны и в основ-
ном ограничены экспериментальны-
ми моделями [27, 23]. В то же время 
достоверное повреждение эндотелия 
требует медикаментозной коррекции 
в постоперационном периоде. Так, в 
работе Р.Э. Якубцевича и Кроткова 
К.О. доказано позитивное влияние на 
коррекцию эндотелиальной дисфунк-
ции у больных кардиохирургического 
профиля таких препаратов, как инги-
биторы ангиотензин-превращающего 
фермента, сенситизаторы кальция, 
ингибиторы фосфодиэстеразы III типа 
и бета-блокаторы[14].
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Пациенты, которым проводятся 
оперативные вмешательства в усло-
виях работающего сердца, также под-
вержены развитию эндотелиальной 
дисфункции, что представлено в рабо-
те Шлык И.Ф. Однако проведение АКШ 
с ИК является предиктором возникно-
вения более тяжелых осложнений в 
интра- и постоперационном периодах 
в сравнении с операцией на работа-
ющем сердце [2, 11]. Эндотелиальная 
дисфункция (ЭД), развивающаяся ин-
траоперационно у пациентов кардио-
хирургического профиля, требует бо-
лее тщательного изучения и методов 
коррекции, так, исследователи И.В. 
Корнев и др. сообщают, что при ис-
пользовании мини-инвазивного ИК эн-
дотелиальная дисфункция менее вы-
ражена в сравнении с ЭД, возникаю-
щей при использовании стандартного 
экстракорпорального контура. Таким 
образом, использование мини-инва-
зивных систем ИК или приоритетный 
выбор оперативного вмешательства 
на работающем сердце, достоверно 
снижает риск развития ЭД в послеопе-
рационном периоде. 

Нарушение функции эндотелия тес-
но связано с развитием осложнений во 
время оперативного вмешательства и 
в послеоперационном периоде у паци-
ентов кардиохирургического профиля. 
В этом контексте перспективными мо-
гут оказаться изучение вазомоторной 
дисфункции эндотелия путем доппле-
ровского исследования, изучение ЭГК 
путем темнопольной микроскопии, 
лабораторные методы, а также гисто-
логические методы исследования, так 
как они позволяют достоверно оценить 
состояние сосудистого русла. Данные 
исследования расширяют представ-
ление о нарушении микроциркуляции, 
происходящем у пациентов во время 
оперативных вмешательств с приме-
нением и без применения АИК. Ранняя 
диагностика данного патологического 
процесса может повлиять на более 
тщательный подход к выбору методи-
ки оперативного вмешательства. Осве-
домленность медицинского персонала 
и прежде всего анестезиологов-реани-
матологов о значении и методах диа-
гностики эндотелиальной дисфункции 
является важной задачей, поскольку 
даже незначительное повреждение 
эндотелия сосудов может иметь се-
рьезные последствия в виде развития 
полиорганной недостаточности.  Вне-
дрение методов изучения структуры 
и функции эндотелия, в том числе эн-
дотелиального гликокаликса, поможет 
в поиске маркеров и предикторов не-
благоприятных исходов при проведе-

нии кардиохирургических оперативных 
вмешательств с ИК, благодаря чему 
возможно будет оценить состояние ор-
ганизма в периоперационном периоде 
и прогнозировать послеоперационные 
осложнения. 
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А.А. Мусаев

РЕЗУЛЬТАТЫ ПЕРВИЧНОГО
ДРЕНИРОВАНИЯ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ
У НЕДОНОШЕННЫХ ДЕТЕЙ С НЕКРОТИ-
ЗИРУЮЩИМ ЭНТЕРОКОЛИТОМ

Изучено влияние первичного перитонеального дренирования (ПД) на динамику внутрибрюшного давления и исход лечения недо-
ношенных новорожденных (НДН) с тяжелой стадией некротизирующего энтероколита (НЭК) с очень низкой массой тела при рождении.

ПД, снижая внутрибрюшное давление, улучшает функцию легких и печени и стабилизирует состояние, осуществляет своеобразную 
детоксикацию за счет снижения уровня токсичной жидкости, определяет характер выпота, свидетельствующего о некробиозе кишечной 
стенки, тем самым окончательно диагностирует перфорацию. Общая выживаемость при ПД представляется более высокой, и следует 
предположить, что предпочтительнее при тяжелых стадиях НЭК до лапаротомии применять ПД, избегая таким образом осложнений, 
связанных с прямыми лапаротомиями.
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The influence of primary peritoneal drainage (PD) on intra-abdominal pressure dynamics and outcome of treatment of preterm neonates (PN) 
with severe necrotizing enterocolitis (NEC) with very low birth body mass was studied.

The peritoneal drainage reducing intra-abdominal pressure, improves lung and liver function and stabilizes the condition, performs a kind of 
detoxification by reducing the level of toxic fluid, determines the nature of the weaning, indicating necrosis of the intestinal wall, thus, , it definitively 
diagnoses the perforation. Overall the survival with PD is higher, and it should be assumed that it is preferable in the severe stages of NEC before 
laparotomy to apply PD, thus avoiding complications associated with direct laparotomy.
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Введение. Чрескожное введение 
дренажа Пенроуза в брюшную по-
лость новорожденных с перфорацией 
кишечника было впервые описано Ein 
SH и др. [7]. 

Первоначально эта процедура была 
рекомендована в качестве временной 
меры для недоношенных детей (НД) в 

критическом состоянии с перфораци-
ей стенки кишечника, вызванной не-
кротизирующим энтероколитом. Была 
надежда, что дренирование воздуха и 
кала, собранных в брюшной полости 
в результате перфорации, облегчит 
симптомы абдоминального синдрома 
и сепсиса и позволит ребенку лучше 
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