
АНЕСТЕЗИОЛОГИЯ И РЕАНИМАТОЛОГИЯ. 2016; 61(2) 108
DOI: 10.18821/0201-7563-2016-61-2-108-112

Оригинальная статья

Важным компонентом лечения и профилактики 
рецидива кровотечения считали подавление кисло-
топродуцирующей функции желудка. С этой целью 
проводили продленную инфузию антисекреторных 
препаратов (квамател, пантацид). Безуспешность 
комплексной гемостатической (в том числе эндоско-
пической) терапии, а также рецидив кровотечения 
после его временной остановки послужили вескими 
показаниями для выполнения неотложных операций 
у 5 (23,8%) больных. При этом у 3 из 5 больных опе-
ративное вмешательство выполнено в экстренном 
порядке в течение суток (24 ч) с момента поступле-
ния, при котором было произведено прошивание 
кровоточащей острой язвы желудка. 3 из 5 больных 
выполнены срочные операции в интервале от 24 до 
48 ч с момента госпитализации. При этом у 2 боль-
ных гемостаз достигнут путем прошивания крово-
точащей острой язвы двенадцатиперстной кишки. 
У одной из этих больных, оперированной в сроч-
ном порядке, выполнено иссечение кровоточащей 
острой язвы двенадцатиперстной кишки. Каких-ли-
бо осложнений и летальных исходов среди опериро-
ванных больных не наблюдали.

Таким образом, у пострадавших с ТСЧМТ энте-
ринвагоинсулярные системы наряду с другими па-
тогенетическими системами играют существенную 
роль в развитии острых эрозий и язв слизистой га-
стродуоденальной системы.

ВЫВОДЫ
1. При тяжелых сочетанных черепно-мозговых 

травмах в ответ на выраженную стресс-реакцию 
адаптации организма проявляется за счет активации 
вагоинсулярной и энтериновой систем.

2. Энергетический и пластический дисбаланс, 
микроциркуляторные изменения и гипоксия, возни-
кающие на фоне активации вагоинсулярной и энте-
риновой систем в слизистой гастродуоденальной си-
стемы, способствуют развитию ультраструктурных 
и трофических изменений, которые и закладывают 
патогенетическую основу для образования острых 
эрозий и язв.

3. Характер травмы при ТСЧМТ, нарастание ос-
ложнений и изменений в вагоинсулярной и энтери-
новой системах играют существенную роль в увели-
чении частоты появления эрозий и язв.
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Целью исследования являлась оценка информативности уровней NT-proBNP как предиктора тяжести состо-
яния больных с тяжелой черепно-мозговой травмой (ТЧМТ) и критического “напряжения” работы сердца. 
Проведено проспективное обсервационное исследование, в рамках которого под наблюдением было 118 паци-
ентов с ТЧМТ (при поступлении ШКГ < 8 баллов), поступивших с 1-х по 4-е сутки с момента травмы в от-
деление реанимации НИИ нейрохирургии им. Н.Н. Бурденко. Средний возраст больных составил 32±16 года, 
среди обследованных было 28 женщин и 90 мужчин. Из наблюдаемых пациентов 12 умерли в течение первых 
10 сут. Уровень NT-proBNP определяли иммунохемилюминесцентным методом на анализаторе Иммулайт 2000 
(Siemens). Пробы крови брали ежедневно в 8 ч, на протяжении острого периода – в среднем 7 дней (от 5 до 
10) от момента получения ТЧМТ. Одновременно с помощью методики PiCCO регистрировали состояние ге-
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Введение. Тяжелая черепно-мозговая травма 
(ТЧМТ) является мощным пусковым механизмом 
системного воспалительного ответа (СВО), который 
характеризуется, избыточным образованием цитоки-
нов, развитием так называемого цитокинового штор-
ма. «Мишенью» цитокинов могут быть любые ор-
ганы и системы, нередко в результате цитокинового 
шторма развивается полиорганная недостаточность – 
ПОН. Есть публикации, где описано развитие дис-
функции миокарда под влиянием цитокинов [1].

ТЧМТ сопровождается напряжением всех орга-
нов и систем, что приводит к истощению компенса-
торных возможностей организма. В первую очередь 
это относится к сердечно-сосудистой системе, адек-
ватная функция которой обеспечивает нормальное 
перфузионное давления головного мозга, преду- 
преждая его ишемию, в остром периоде ТЧМТ. На-
рушение функции сердечно-сосудистой системы при 
ТЧМТ является общепризнанным неблагоприятным 
фактором прогноза [2]. Поэтому поддержание адек-
ватных показателей системной гемодинамики и ар-
териального давления (АД) входит в современные 
международные рекомендации по лечению ЧМТ [3].

Основной стимул выделения уровня мозгового 
натрийуретического пептида (BNP) в кровь – рас-
тяжение миокарда. BNP до активации находится в 
секреторных гранулах в обоих желудочках и в мень-
шей степени в предсердиях в виде предшественни-
ка – proBNP. После того, как proBNP секретирован 
в ответ на повышенную нагрузку и напряжение ми-

окарда либо вследствие его ишемии он распадается 
на 2 основные формы: биологически активный гор-
мон (BNP) и инертный фрагмент (NT-proBNP). Оба 
фрагмента секретируются в плазму в эквимолярных 
количествах. Рецепторы натрийуретического пепти-
да и плазменные эндопептидазы активно “очищают” 
плазму от BNP, при этом период его полураспада 
приблизительно равен 20 мин. У NT-proBNP более 
длительный период полураспада – 60–120 мин, в 
связи с чем в клинике более широкое распростране-
ние получило лабораторное определение NT-proBNP 
[4, 5].

В кардиологии широко используется определение 
уровня NT-proBNP в крови как для ранней диагно-
стики, так и динамики сердечной недостаточности 
[6–9]. В ряде работ демонстрируется прогностиче-
ская ценность NT-proBNP, которая выходит за рамки 
кардиологии. Показана информативность определе-
ния NT-proBNP как маркера нарушения функции ми-
окарда у пациентов при политравмах без первичной 
патологии сердечно-сосудистой системы [10, 11]. 
Л.М. Ценципер и соавт. [12] продемонстрировали 
взаимосвязь объема повреждения головного мозга 
с уровнем NT-proBNP, однако в этой работе не про-
водился анализ влияния агрессивности интенсивной 
терапии на уровень этого показателя и не сопостав-
лялись показатели NT-proBNP с состоянием систем-
ной гемодинамики.

Несмотря на значительное количество публика-
ций, посвященных BNP, нет единого мнения, какой 
уровень NT-proBNP нужно считать критическим для 
той или иной патологии, в том числе и при изолиро-
ванной ТЧМТ [4, 5, 10, 13–16].

Цель исследования – оценка прогностической 
значимости NT-proBNP у больных с ТЧМТ; сопо-
ставление его уровня с данными расширенного ин-
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модинамики. Показано, что уровень NT-proBNP может служить не только маркером тяжести состояния и 
неблагоприятного исхода у больных с ТЧМТ, но и является хорошим предиктом истощения компенсаторных 
возможностей миокарда у данной категории больных.
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вазивного гемодинамического мониторинга и с ре-
зультатами лечения.

Материал и методы. Проведено проспективное обсер-
вационное исследование 118 пациентов с ТЧМТ (при посту-
плении ШКГ < 8 баллов), поступивших с 1-х по 4-е сутки 
с момента травмы в отделение реанимации НИИ нейрохи-
рургии им. акад. Н.Н. Бурденко. Средний возраст больных 
составил 32±16 лет, среди обследованных было 28 женщин 
и 90 мужчин. Из наблюдаемых пациентов 12 умерли в тече-
ние первых 10 сут. Критериями исключения из исследования 
служили: а) возраст более 75 лет, так как у людей, старше 
этого возраста физиологический уровень NT-proBNP более 
высокий [16]; б) почечная недостаточность, при которой 
нарушается клиренс NT-proBNP, в норме же он выводится 
почками в неизмененном виде [14]; в) больные с патологией 
сердечно-сосудистой системы в анамнезе (со слов близких 
родственников и основываясь на данных предоставленных 
медицинских документов). 

Комплекс интенсивной терапии соответствовал принци-
пам лечения пациентов с ТЧМТ и включал ИВЛ, седацию, 
ситуационное или продленное обезболивание, мышечную 
релаксацию, необходимость в которых определялась по-
вышением ВЧД, десинхронизацией с аппаратом ИВЛ. На-
блюдение за жизненно важными показателями проводили с 
помощью мониторов Philips IntelliVue MP30/ MP40/ MP60, 
в которые были интегрированы блоки и программы для мо-
ниторинга гемодинамики методом PiCCO. 

Уровень NT-proBNP определяли иммунохемилюминес-
центным методом на анализаторе Иммулайт 2000 (Siemens). 
Пробы крови брали ежедневно в 8 ч, на протяжении острого 
периода – в среднем 7 дней (от 5 до 10) от момента получения 
ТЧМТ. При данной методике физиологически нормальный 
уровень NT-proBNP в возрастной группе до 75 лет составлял 
12,9 пмоль/л. Одновременно с помощью методики PiCCO ре-
гистрировали состояние гемодинамики (ГД): показатели ра-
боты сердца – ударный объем (УО), сердечный выброс (СВ), 
сердечный индекс (СИ), общую фракцию изгнания (ОФИ); 
преднагрузки – индекс общего периферического сосудисто-
го сопротивления (ИОПСС); волюметрические показатели – 

индекс общего конечно-диастолического объема сердца 
(ИОКДО), индекс внутригрудного объема крови (ИВГОК), 
индекс экстраваскулярной легочной жидкости (ИЭВЛЖ), ин-
декс проницаемости легочных капилляров (ИПЛК), а также 
вариабельность ударного объема (ВУО) – как динамический 
показатель ответа миокарда на увеличение инфузионной те-
рапии. 

В соответствии с международными рекомендациями по 
ведению пациентов с ТЧМТ целью коррекции гемодинамики 
было поддержание церебрального перфузионного давления 
(ЦПД) более 60 мм рт. ст. [3].

Инфузионную терапию проводили кристаллоидными и 
колллоидными растворами, объем которых рассчитывали ис-
ходя из данных PiCCO (оценка ИОКДО, ИВГОК, ИЭВЛЖ, 
ИПЛК).

Для обеспечения адекватного ЦПД проводили инотроп-
ную и вазопрессорную поддержку норадреналином, до-
памином, мезатоном или их сочетанием в терапевтических 
дозировках соответственно потребностям ГД в альфа- или/и 
бета-адренергических эффектах препаратов, необходимость 
в которых также определяли на основании данных транс-
пульмонарной термодилюции (анализировали АД, ЧСС, СВ, 
СИ, ОФВ, ИОПСС). 

При статистической обработке данных нормальность рас-
пределения определялась по критерию Колмогорова–Смир-
нова. Данные представлялись как медиана (25-й и 75-й про-
центили). Для сравнения двух групп использовали критерий 
Манна–Уитни, при этом различия считались статистически 
значимыми при p < 0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Всего в рамках нашего исследования было сдела-
но 1058 определений уровня NT-proBNP в крови.  
В 36,2% наблюдений уровень NT-proBNP был в пре-
делах нормы, т. е. не более 12,9 пмоль/л, медиана 
составляла 6,61 (3,68; 9,51) пмоль/л, в оставшихся 
63,8% наблюдений медиана NT-proBNP равнялась 
43,7 (23,4; 118,0) пмоль/л. Результаты сопоставле-
ния клинических и гемодинамических показателей 
в случаях с нормальным уровнем пептида с наблю-
дениями, когда его уровень превышал норму, пред-
ставлены в табл. 1.

Достоверные отличия гемодинамических пока-
зателей в группах пациентов можно объяснить тем, 
что больные, находящиеся в отделении реанимации, 
отличаются от здоровых людей и проводимая им 
интенсивная терапия влияет на повышение уровня 
натрийуретического пептида. При проведении ин-
фузионной терапии логично ожидать нарастания 
преднагрузки на сердце и как следствие увеличения 
секреции BNP. В нашем исследовании показателя-
ми преднагрузки являются ЦВД и ИВГОК, которые 
были достоверно выше на 16 и 11% соответственно 
в группе с повышенным уровнем NT-proBNP. Сред-
ние показатели насосной функции сердца (СВ, СИ, 
УО, ОФВ) при этом оставались в пределах физио-
логической границы показателей в обеих группах. 
С нашей точки зрения, важным является динамиче-
ский показатель – ВУО. По литературным данным,  
ВУО > 9,5% дает возможность прогнозировать увели-
чение УО в ответ на увеличение объема жидкостной 
нагрузки [17, 18] в соответствии с законом Франка– 
Старлинга, т. е. говорит о хорошем функциональ-
ном состоянии миокрада. В табл. 1 показано, что в 
двух сравниваемых группах этот показатель был бо-
лее 9,5%, что говорит о хороших компенсаторных  
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Т а б л и ц а 1
Сопоставление показателей системной гемодинамики в груп-

пах с уровнями NT-proBNP ≤ 12,9 пмоль/л и > 12,9 пмоль/л

Показатель NT-proBNP ≤ 12,9 9 
пмоль/л (n = 383)

NT-proBNP > 12,9 9 
пмоль/л (n = 675)

АДсист, мм рт. ст. 132 (122; 139) 137,0 (127; 148)*
АДср, мм рт. ст. 90 (85; 95) 95 (87; 102)*
ЦПД, мм рт. ст. 79 (74; 85) 81 (73; 87)
ЧСС в 1 мин 70 (64; 83) 75 (64; 86)
ЦВД, мм рт. ст. 6 (4; 8) 7 (5; 10)*
СВ, л/мин 7,03 (5,89; 8,51) 7,59 (6,20; 8,96)
СИ, л/мин/м2 3,59 (3,21; 4,10) 3,86 (3,35; 4,36)*
ИОКДО 694 (610; 804) 767 (671; 880)*
ИЭВЛЖ, мл/кг 7,7 (6,5; 8,9) 7,7 (6,6; 9,3)
ИСПС, г/см3 1869 (1654; 2126) 1752 (1562; 2059)*
ИПЛС 2,1 (1,9; 2,5) 2,1 (1,8; 2,4)
ОФВ, % 37 (33; 40) 34 (30; 39)*
ВУО, % 10,3 (7; 12) 9,8 (6; 12)
Допамин, мкг/кг/мин 7,95 (6,7; 11,4) 8,45 (6; 11,4)
Мезатон, мкг/кг/мин 0,71 (0,3; 0,91) 1,09 (049; 3,0)*
Норадреналин, мкг/кг/мин 0,77 (0,22; 1,06) 0,5 (0,27; 1,0)

П р и м е ч а н и е. * – р < 0,05, n – количество исследований – 
здесь и в табл. 2.
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резервах миокарда. ОПСС не имел досто-
верных отличий в двух группах. Таким 
образом, можно заключить, что уровень 
NT-proBNP выше 12,9 пмоль/л является 
нормальным физиологическим ответом 
миокарда на стресс и проводимую интен-
сивную терапию. Тогда какие цифры NT-
proBNP нужно считать критическими для 
больных с ТЧМТ?

Мы сравнили уровень NT-proBNP в 
группе у выживший больных и больных 
с неблагоприятным исходом. Получи-
ли значения 18,6 (8,3; 49,4) и 71,9 (19,4; 
270) пмоль/л соответственно; р < 0,001. 
Как было сказано выше, до настоящего 
момента нет четко установленной верх-
ней границы показателя NT-proBNP, 
свидетельствующей о нарушении сокра-
тительной способности миокарда. В ре-
зультате мы предположили, что точкой 
отсечения можно взять медиану уровня 
NT-proBNP у умерших больных (71,9 
пмоль/л) и сформировали 3 следующие 
группы: a – NT-proBNP < 12,9 пмоль/л, b – 
12,9 > NT-proBNP < 71,9 пмоль/л и с – 
NT-proBNP > 71,9 (табл. 2). В группе a 
медиана значений NT-proBNP была 6,61 
(3,68; 9,51) пмоль/л, в группе b медиана 
значений NT-proBNP – 28,2 (18,9; 41,95) пмоль/л, в 
группе с медиана значений NT-proBNP – 178 (99,7; 
411,0) пмоль/л. При сравнении гемодинамических 
показателей трех групп выявлена достоверная раз-
ница в величинах АДсист, которое было достоверно 
выше во 2-й и 3-й группах по сравнению с 1-й. Это 
можно объяснить тем, что в 1-й группе собраны на-
блюдения, когда пациенты были компенсированы, 
им не требовалась агрессивная терапия и не было не-
обходимости поддерживать высокие цифры АД для 
обеспечения адекватного ЦПД. Интересна динамика 
СВ и СИ в этих группах: в группе a медиана СВ и 
СИ 7,03 (5,89; 8,51) и 3,59 (3,21; 4,10) соответствен-
но, в группе b эти показатели достоверно выше на 12 
и 9%, а в группе с эти показатели снижаются, имея 
достоверные отличия со 2-й группой, но отличались 
достоверно от показателей 1-й группы. При анализе 
показателей преднагрузки (ЦВД И ИОКДО) выявле-
но их увеличение от группы к группе, что особенно 
наглядно демонстрирует разница ИОКДО, который 
на 11% достоверно выше в группе b, чем в группе 
а, а в группе с на 10% достоверно выше, чем в груп-
пе b. Ряд авторов указывают и наше исследование 
это подтвердило, что этот показатель является бо-
лее достоверным маркером преднагрузки, чем ЦВД 
[19, 20]. Тенденция к снижению СВ и СИ на фоне 
нарастающих показателей волемии дает основание 
предполагать истощение механизмов адаптации 
сердечно-сосудистой системы. А факт, что ИОКДО 
выше в группе с показателями 12,9 > NT-proBNP < 
71,9 пмоль/л, чем в группе a, при более высоких по-
казателях сократительной способности сердца, под-
тверждает мысль об увеличении уровня мозгового 
натрийуретического в ответ на объемную инфузион-

ную терапию при хороших компенсаторных возмож-
ностях миокарда. По средним цифрам ВУО в группе 
с мы видим, что сердце не может ответить увеличе-
нием УО в ответ на увеличение объема внутривенно 
вводимой жидкости, т. е. кривая Франка–Старлинга 
находится на уровне плато, тогда как в группах a и 
b сохраняется резерв увеличения силы сокращений 
в ответ на увеличенную преднагрузку. Следователь-
но, можно говорить об истощении компенсаторных 
возможностей миокарда в группе со значениями NT-
proBNP> 71,9 пмоль/л. Эту же мысль подтверждает 
необходимость в достоверно более высоких дози-
ровках вазопрессорных и инотропных препаратов 
(группа с).

ВЫВОДЫ
1. Уровень NT-proBNP может служить не только 

маркером тяжести состояния и неблагоприятного ис-
хода у больных с ТЧМТ, но и являться хорошим пре-
диктом истощения компенсаторных возможностей 
миокарда.

2. Уровень NT-proBNP ≥ 12,9 пмоль/л не является 
показателем сердечной недостаточности у пациен-
тов с изолированной ТЧМТ.

3. Уровень NT-proBNP ≥ 71,9 пмоль/л у больных 
с ТЧМТ можно считать критическим для компенса-
торных возможностей миокарда, однако эта цифра 
требует уточнения в дальнейших исследованиях.

4. Уровень NT-proBNP является не только марке-
ром развившегося нарушения функции миокарда, но 
и показателем его динамики у больных с ТЧМТ.
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Т а б л и ц а 2
Сопоставление показателей системной гемодинамики в группах  

с различными уровнями NT-proBNP

Показатель
Группа a

NT-proBNP ≤ 12,9 
пмоль/л (n = 383)

Группа b
NT-proBNP 13–71,9 
пмоль/л (n = 436)

Группа с
NT-proBNP > 71,9 
пмоль/л (n = 239)

АДсист, мм рт. ст. 132 (122; 139) 137 (127; 148)* 139 (126; 149)*
АДср, мм рт. ст. 90 (85; 95) 95 (88; 101)* 94 (86; 104)*
ЦПД, мм рт. ст. 79 (74; 85) 81 (76; 87) 81 (68; 86)
ЧСС в 1 мин 70 (64; 83) 74 (63; 86) 77 (65; 90)
ЦВД, мм рт. ст. 6 (4; 8) 7 (5; 10)* 8 (5; 10)*
СВ, л/мин 7,03 (5,89; 8,51) 7,89 (6,48; 9,13)* 7,02 (6,03; 8,65)#

СИ, л/мин/м2 3,59 (3,21; 4,10) 3,91 (3,45; 4,30)* 3,64 (3,13; 4,40)#

ИОКДО 694 (610; 804) 756 (666; 883)* 783 (685; 872)*
ИЭВЛЖ, мл/кг 7,7 (6,5; 8,9) 7,6 (6,5; 9,2) 7,9 (6,7; 9,4)
ИСПС, г/см3 1869 (1654; 2126) 1751 (1575; 2031) 1787 (1550; 2211)
ИПЛС 2,1 (1,9; 2,5) 2,1 (1,8; 2,4) 2,05 (1,7; 2,6)
ОФВ, % 37 (33; 40) 34 (31; 40) 33 (29; 38)*
ВУО, % 10,3 (7; 12) 10 (6; 13) 9 (5; 11)*#

Допамин, мкг/кг/мин 7,95 (6,7; 11,4) 6,7 (5; 11,4) 9,4 (7,0; 11,4)*#

Мезатон, мкг/кг/мин 0,71 (0,3; 0,91) 0,45 (0,3; 1,0) 1,31 (0,8; 3,0)*#

Норадреналин, мкг/кг/мин 0,77 (0,22; 1,06) 0,6 (0,27; 1,04) 0,46 (0,25; 1,0)

П р и м е ч а н и е. * – р < 0,05 при сравнении с 1-й группой; # – р < 0,05 
между 2-й и 3-й группами.
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ПОЛИНЕВРОПАТИЯ КРИТИЧЕСКИХ СОСТОЯНИЙ У ДЕТЕЙ  
С ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ИНФЕКЦИОННОЙ ЭТИОЛОГИИ

ФГБУ Научно-исследовательский институт детских инфекций федерального  
медико-биологического агентства, 197022, Санкт-Петербург, Российская Федерация

Проведено обследование 14 детей с различной инфекционной патологией, находившихся в отделении реанима-
ции и интенсивной терапии. Всем проводилась электронейромиография. У 10 детей выявлена полиневропатия 
критических состояний. Показано, что частота тяжелого течения этого состояния составила 40%. Преиму-
щественно при полиневропатии поражались периферические нервы нижних конечностей. В среднем полиневро-
патия развивалась на 5–7-е сутки с момента пребывания на ИВЛ.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  критическое состояние; полиневропатия критических состояний; электронейромиография; дети.
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POLYNEUROPATHY IN CRITICALLY ILL CHILDREN WITH INFECTIOUS DISEASES 

Research Institute of Children’s Infections, Federal Medico-biological Agency, St. Petersburg, Russia
14 pediatric critically ill patients with various infectious pathologies were assessed. Electroneuromyography was car-
ried out in all patients. Polyneuropathy of critical states were revealed in 10 children. It is shown that the frequency of 
severe form of this state was 40%. Polyneuropathy mostly affects the peripheral nerves of the lower extremities. Polyneu-
ropathy developed typically on 5-7 day from the start of  mechanical ventilation.
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