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В течение последнего десятилетия гипотермия как 
наиболее перспективный метод защиты органов от ги-
поксии перешагнула порог лаборатории и стала актив-
но внедряться в клиническую практику [1—5]. Истори-
чески указанный метод защиты одним из первых был 
предложен как иностранными (А. Лабори), так и отече-
ственными (Е.Н. Мешалкин, Е.Е. Литасова, А.И. Ару-
тюнов) авторами. Во многих источниках литературы 
подчеркнута эффективность этого метода защиты го-
ловного мозга при постгипоксической энцефалопатии 
вследствие остановки сердца, гипоксической ишеми-
ческой энцефалопатии новорожденных, остром на-
рушении мозгового кровообращения (ОНМК), травме 
головного и спинного мозга [6—14]. Точные механизмы 
действия терапевтической гипотермии (ТГ) до сих пор 
остаются неясными. Вероятно, действие ТГ связано с 
прерыванием/модуляцией метаболических, молеку-
лярных и клеточных цепочек повреждения, ведущих к 
гибели нейронов [15—19].

Цель обзора — резюмировать основные механизмы 
защитного действия ТГ и определить нишу клиниче-
ского использования метода.
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Механизмы защитного действия терапевтической 
гипотермии

Уменьшение потребления кислорода мозгом, защи-
та метаболизма и уменьшение аккумуляции молочной 
кислоты. Важнейшим механизмом нейропротектив-
ного эффекта ТГ является уменьшение или задержка 
метаболических потребностей во время повреждения 
центральной нервной системы. Традиционно считают, 
что уменьшение потребления кислорода головным моз-
гом (CMRO2) составляет 5% на каждый градус [20, 21]. 
В 2008 г. появилось сообщение, что использование мяг-
кой ТГ у пациентов с тяжелой черепно-мозговой трав-
мой (ЧМТ) обусловливало уменьшение потребности в 
энергии, составляющее 5,9% на каждый градус. Отме-
чена также прямая сильная корреляционная связь тем-
пературы тела и базального метаболизма. ТГ умень-
шает потребность в энергии, что благоприятно влияет 
на запасы АТФ и процесс поддержания нормальных 
трансмембранных градиентов для ионов и нейротранс-
миттеров. За счет лимитирования потребления кисло-
рода и глюкозы головным мозгом ТГ обусловливает 
уменьшение риска энергетической недостаточности, 
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что дает не только лечебный, но и профилактический 
эффект [22—24].

В нормальных условиях мозговой кровоток состав-
ляет 50 мл на 100 г ткани в минуту. ТГ уменьшает его 
с 48 мл на 100 г ткани в минуту у нормотермичных 
животных до 21 и 11 мл на 100 г ткани в минуту при 
температуре 33 и 39oC соответственно. Эти показатели 
могут быть подтверждены параметрами позитронной 
эмиссионной томографии [25].

После повреждения головного мозга повышает-
ся показатель анаэробного лактата в силу различных 
причин неадекватного транспорта кислорода. За счет 
охранения энергетических запасов ТГ предупреждает 
последовательное накопление лактата с развитием аци-
доза. Более того, мягкая ТГ снижает темп накопления 
лактата в цереброспинальной жидкости и микродиали-
зате головного мозга. Хотя гипотермия и не способна 
уменьшать накопление лактата и расход АТФ при дли-
тельной ишемии, при наличии кратковременной ише-
мии ТГ более эффективна в отношении темпа расхода 
макроэнергетических фосфатов.

Механизм влияния умеренной ТГ на CMRO2 до сих 
пор не выяснен. Последние исследования показывают, 
что анестезия в сочетании с ТГ безопасно снижает ме-
таболизм, однако механизмы подобного снижения раз-
личаются. Анестетики, вызывающие снижение электро-
физиологической активности головного мозга за счет 
уменьшения метаболических потребностей, не способны 
прервать нормальные метаболические пути; следователь-
но, они не способны вызвать полноценной церебральной 
протекции во время гипоксии. В другом исследовании 
изучено влияние умеренной ТГ на CMRO2 и функции 
головного мозга при повышенном внутричерепном дав-
лении (ВЧД) и одновременном снижении центрального 
пульсового давления [26]. Исследование показало, что 
умеренная ТГ улучшает кислородный баланс за счет 
уменьшения потребности головного мозга в энергии.

Если считать, что ТГ снижает уровень метаболиз-
ма головного мозга, негативное системное влияние (на 
другие органы) для ГТ нехарактерно.

Профилактика повреждения гематоэнцефаличе-
ского барьера и коррекция отека головного мозга. 
Формирование отека головного мозга после периода 
повреждения является следствием повышенной про-
ницаемости и нарушением функциональной и мор-
фологической целостности гематоэнцефалического 
барьера (ГЭБ), включая белки плотных контактов, 
транспортные белки, базальную мембрану, эндотелио-
циты, астроциты, перициты и нейроны. Модели ише-
мии головного мозга, черепно-мозговой травмы (ЧМТ) 
и внутричерепного кровоизлияния показывали, что 
ТГ от умеренной до глубокой защищает ГЭБ и пред-
упреждает развитие отека головного мозга. Это может 
объяснить эффективность умеренной ТГ в отношении 
повышенного ВЧД при ЧМТ [24, 27—29].

ТГ предотвращает активацию протеаз, которые от-
ветственны за деградацию внеклеточного матрикса, 
таких как матриксные металлопротеиназы (ММП), 

способные вызывать разрушение ГЭБ из-за участия в 
деградации матрикса. Умеренная ТГ предотвращает 
повреждение ГЭБ, снижает экспрессию ММП и пода-
вляет активность ММП [30, 31]. ТГ также предотвраща-
ет развитие отека головного мозга за счет стабилизации 
водного баланса мозга. Аквапорины — семейство бел-
ков водных каналов, которые контролируют движение 
через мембрану клеточной стенки. Умеренная ТГ зна-
чительно снижает сверэкспрессию аквапорина 4 и за-
щищает ГЭБ, таким образом уменьшая выраженность 
отека головного мозга [32].

Эффекты воспалительных медиаторов. Воспале-
ние — неотъемлемая часть защитного комплекса ор-
ганизма. Аутоагрессия, наблюдаемая при воспалении, 
может быть компонентом поражения органов и систем. 
После повреждения головного мозга наблюдается ак-
тивация каскада про- и противовоспалительных цито-
кинов [33—35]. Наиболее значимыми провоспалитель-
ными цитокинами являются интерлейкин 1β, фактор 
некроза опухолей α (ФНОα), интерлейкин 6. Уравно-
вешивающими их противовоспалительными цитоки-
нами являются трансформирующий фактор роста β 
и интерлейкин 10, однако соотнести наличие про- и 
противовоспалительных цитокинов и их повреждаю-
щее действие на головной мозг невозможно, и разруша-
ющими (или защитными) свойствами могут обладать 
цитокины с разнонаправленным типом действия.

Например ФНОα, экспрессируемый в полосатом 
теле, обусловливает эффекты нейродегенерации, но 
если подобная экспрессия реализуется в гиппокампе, 
то имеет место защитный эффект. Есть предположение, 
что в ранней фазе воспаления имеется агрессивный эф-
фект цитокинов, в поздней фазе воспаления — репара-
тивный. Также есть предположение, что растворимый 
ФНОα (связывающийся с рецептором 2) является сиг-
нальной молекулой для нейропротекции. Считают, что 
защитный эффект ФНОα может реализовываться в за-
висимости от активности нейроглии, времени и выра-
женности экспрессии рецепторов для ФНОα и условий 
метаболизма конкретного региона головного мозга.

В условиях ТГ про- и противовоспалительные меди-
аторы проявляют разную активность. Является ли ТГ 
про- или противовоспалительным событием, неясно. 
Исследование периферических мононуклеаров челове-
ка in vitro показало, что ТГ вызывает смещение баланса 
цитокинов, продуцируемых лейкоцитами, в провоспа-
лительную сторону [36]. Это позволяет предположить, 
что будет иметь место состояние избыточного воспале-
ния, нарушение ответа макроорганизма и повышение 
вероятности инфекционных осложнений. Результаты 
опытов на животных показывают, что умеренная ТГ 
смягчает воспалительный ответ и повышает противо-
воспалительную активность. Умеренная ТГ дополни-
тельно снижает летальность при экспериментальной 
эндотоксинемии, однако клинические исследования 
таких доказательств не предоставили.

Активированные клетки и их продукция способны 
оказывать значимое влияние на вторичное поврежде-
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ние головного мозга, так как часть молекул воспали-
тельной цепочки вовлечена в процесс репарации.

Ингибирование эксайтотоксичных нейротранс-
миттеров. Указанный механизм положительного ней-
ропротективного влияния гипотермии известен до-
вольно хорошо, прежде всего в отношении вторичного 
повреждения головного мозга. Наибольший фокус де-
лается на 2 нейротрансмиттера — возбуждающие ами-
нокислоты (ВАК) и оксид азота (NO).

Возбуждающие аминокислоты. Количество ВАК, 
включая глутамин и аспартат, значительно увеличи-
вается после ишемии, гипоксии, травмы и отравления 
[37]. Активация соответствующих рецепторов — важ-
нейший фактор развития вторичного повреждения по-
сле первичного инсульта. Концентрация ВАК коррели-
рует со степенью нейронального повреждения.

Предотвращение аккумуляции или выброса глутама-
та за счет ТГ может объясняться влиянием охлаждения 
на мeтaбoлизм, обусловливающим сохранение уровня 
АТФ на базовом уровне. АТФ требуется для поддержа-
ния ионного градиента и в случае его нарушения будет 
активировать вход ионов кальция в клетку, что приве-
дет к повышению концентрации глутамина вне клетки. 
Глутаминергические рецепторы (АМРА и NMDА) так-
же могут быть модулированы ТГ [38], которая способна 
предупреждать воздействие эксайтотоксичности путем 
лимитирования входа ионов кальция через АМРА-кана-
лы. Глутаматный рецептор 2 как субъединица АМРА-
рецептора является вероятной точкой приложения гипо-
термии и способен лимитировать входящий поток ионов 
кальция, выключение указанного рецептора может при-
вести к избыточному потоку ионов кальция.

Существует мнение о том, что повышение уровня 
глутамина при ишемии головного мозга происходит не 
только в силу его избыточного выброса, но и за счет на-
рушения обратного захвата глутамина через мембрану. 
ТГ способна увеличить интенсивность обратного за-
хвата глутамина.

Требуется сохранение баланса между ВАК и ингиби-
торными аминокислотами после повреждения головно-
го мозга. Умеренная гипотермия эффективно снижает 
степень повреждения ткани мозга путем уменьшения 
выброса ВАК и глицерина, повышения концентрации 
ингибиторной γ-аминомасляной кислоты. Ингибитор-
ные аминокислоты являются антагонистами ВАК, и ТГ 
восстанавливает баланс.

Исследования доказывают, что пенумбра и непо-
врежденная ткань являются теми зонами, в которых ТГ 
оказывает наибольшее влияние на ВАК. В отношении 
ядра поврежденной ткани головного мозга таких данных 
нет. Следовательно, при ОНМК необходимо немедлен-
ное охлаждение с целью сохранить максимальную зону 
неповрежденного головного мозга и пенумбры [39].

Оксид азота. Оксидативный стресс повреждает 
клетки организма в случае нарушения физиологиче-
ского баланса между оксидантами и антиоксиданта-
ми. Ключевым радикалом при повреждении головного 
мозга является супероксидный анион, продуцируе-

мый с участием ксантиноксидазы и НАДН-оксидазы. 
L-аргинин трансформируется в NO с участием трех ти-
пов NO-синтаз (NOS): нейрональной, эндотелиальной 
и индуцибельной (n, е, i). Уровень указанных NOS по-
вышается во время ишемии головного мозга [31].

В условиях умеренной ТГ коррекция уровней NО 
и NOS — важнейшие механизмы защиты нейронов. 
Протективные эффекты были апробированы на экс-
периментальных моделях ишемии головного мозга, 
внутричерепных кровоизлияний, ЧМТ. NO накапли-
вается в нейронах немедленно после повреждения, 
когда имеет место повышение активности его синтаз. 
Умеренная ТГ способна снизить уровень NO, пода-
вить активность NOS и тем самым защитить нейроны. 
Подобная активность доказывается фактом снижения 
уровня NO во внутренней яремной вене. Исследова-
ния эффектов ТГ на уровень NO противоречивы: есть 
данные о том, что ТГ не влияет на продукцию NO 
моноцитами периферической крови при стимуляции 
последних липополисахаридом.

В последние годы ученые стали активно сравнивать 
влияние ТГ на виды NOS. ТГ в период ишемии активно 
влияет на уровень iNOS, тогда как после ишемии ока-
зывает влияние на экспрессию nNOS. Есть мнение о 
том, что умеренная ТГ не меняет экспрессию nNOS, но 
достоверно снижает ее активность.

Умеренная ТГ способна ингибировать экспрессию 
NOS в кортикальной пенумбре, уменьшая содержание 
NO и метаболитов, что аналогично влиянию на ВАК. 
Разница состоит в том, что ТГ, используемая при по-
вреждении головного мозга, также способна влиять 
и на ядро повреждения. Считают, что влияние ТГ на 
iNOS является зависимым от времени, отсроченная ТГ 
также дает терапевтический эффект, различаться будут 
только точки приложения (ядро и пенумбра).

Взаимоотношения между комплексом нейротранс-
миттеров довольно сложны. Повышенный уровень NO 
может быть только частью каскада активации посред-
ников. Повышение уровня глутамата в коре может при-
водить к увеличению внеклеточного NO и его метабо-
литов (нитритов и нитратов), гипотермия может ингиби-
ровать этот процесс. Ингибирование iNOS может быть 
частью ингибирования ядерного фактора каппаБ NF-κB. 
Вследствие церебральной ишемии активация ядерного 
фактора приводит к экспрессии многих воспалительных 
генов, вовлекаемых в патогенез церебрального воспале-
ния. Умеренная гипотермия профилактирует транслока-
цию ядерного фактора и связывание ДНК путем инакти-
вации ингибитора киназы NF-κB (IKK). IKK существует 
для фосфорилирования и деградации ингибитора ядер-
ного фактора; следовательно, предотвращая вход NF-κВ 
в ядро, что может вызывать усиленную экспрессию ге-
нов iNOS и ФНОα . Ишемия головного мозга индуциру-
ет активацию кальций-кальмодулинзависимой киназы 
II, которая участвует в активности nNOS, что также 
является целью ТГ [40].

Уменьшение входящего потока и токсичного эф-
фекта ионов кальция на нейроны. Кальций играет 
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ведущую роль в нормальной физиологии мембран и 
клеток, равно как и в патофизиологии клеточного по-
вреждения. Избыточное поступление кальция в клет-
ку может инициировать процесс повреждения клетки. 
Проведенные исследования в опытах на животных и у 
людей подтверждают факт, что перегрузка кальцием 
клетки после действия разнообразных повреждающих 
факторов происходит довольно быстро, что также обус-
ловлено и перераспределением кальция из митохондрий 
клеток. Перегрузка кальцием вовлечена в патогенез 
эпилепсии. Умеренная ТГ способна ограничивать пере-
грузку кальцием, выключая работу кальциевой АТФазы, 
сохранять энергию в митохондриях, тем самым стаби-
лизируя митохондриальную функцию по сохранению 
кальция внутри митохондрий. В последние годы экс-
перименты in vitro подтверждают эти выводы [41, 42].

Кальпаин (кальциевая протеаза) — кальций-зави-
симая протеаза, которая активируется ионами кальция 
in vitro. Основными «точками приложения» кальпаина 
являются белки цитоскелета, протеиновые киназы и 
гормональные рецепторы. После повреждения головно-
го мозга ТГ способна «выключать» активность кальпаи-
на за счет ингибирования активности кальпаина II и тем 
самым снижать активность деградации цитоскелета [43].

Влияние на апоптоз клеток. ТГ может влиять на 
процессы апоптоза клеток. Подобная активность может 
наблюдаться в отношении каспаззависимого и каспаз-
независимого пути апоптоза [44].

Умеренная гипотермия способна взаимодействовать 
с внутренним путем апоптоза посредством изменения 
экспрессии белков семейства Всl-2, уменьшения выбро-
са цитохрома С и снижения активности каспаз. На моде-
ли глобальной ишемии ТГ приводит к редукции белков 
проапоптотического семейства Всl-2, таких как ВАХ, и 
«выключая» активность процессов антиапоптоза.

Внешний путь апоптоза также может быть инак-
тивирован ТГ. При этом наиболее часто оказывается 
задействованным семейство белков FАS и FASL. Оба 
этих белка ингибируются за счет снижения их экспрес-
сии под влиянием ТГ.

Антиапоптотическая активность ТГ может быть 
опо средованной действием на NF-kB. В нормальном 
со стоя нии ядерный фактор находится в цитоплазме, 
будучи связанным с рядом ингибиторных цитоплаз-
матических белков. Для того чтобы быть активирован-

ным, IKK должен фосфорилировать указанные инги-
биторы для высвобождения ядерного фактора и позво-
лить последнему войти в ядро клетки и индуцировать 
экспрессию генов. Ингибирование подобной активации 
ядерного фактора способно инактивировать процесс 
экспрессии генов апоптоза. Этот процесс может быть 
остановлен ТГ.

Электронная микроскопия позволила доказать зна-
чимые морфологические изменения в нейронах коры 
головного мозга после ишемии/реперфузии, конден-
сацию хроматина, отграничение, изменение внешнего 
вида ядра, уменьшение размеров клетки, концентриро-
вание цитоплазмы и иные подтверждения морфологии 
апоптоза.

Технологии терапевтической гипотермии. Уст-
ройства для реализации ТГ могут быть разделены на 3 
большие группы: традиционные способы охлаждения 
(и, следовательно, согревания или, при необходимости, 
поддержания температурного баланса), неинвазивные 
системы для охлаждения и инвазивные (внутрисосуди-
стые) системы [45—50].

Традиционный метод охлаждения. Этот метод ох-
лаждения является наиболее легким вариантом дости-
жения гипотермии путем использования холодного 
физиологического раствора или льда, что может быть 
осуществлено как путем внутривенного или внутриже-
лудочного введения растворов, так и обкладыванием 
тела человека или отдельных участков тела льдом (про-
екция магистральных сосудов, голова). Считают, что 
данный способ является относительно безопасным, од-
нако его использование наиболее применимо на этапе 
догоспитальной помощи или в неспециализированной 
клинике [51, 52]. Авторы отмечают, что этот метод эф-
фективен в отношении индукции ТГ, однако в случае 
поддержания определенного уровня температуры и со-
гревания традиционный способ критикуют за неуправ-
ляемость и непредсказуемость, что объясняет дополня-
ющий характер ТГ подобного рода. Наибольшими пре-
имуществами являются абсолютная доступность этого 
метода гипотермии и низкая стоимость [53—57].

Методы охлаждения поверхности тела. Неинва-
зивные устройства для охлаждения поверхности тела 
отличаются от инвазивных аппаратов. Кардинальным 
отличием подобных устройств являются темп дости-
жения необходимой температуры, точная «дозировка» 

Техническая реализация ТГ (цит. по Storm С., 2012)

Фирма-производитель Устройство Вариант достижения 
гипотермии

Темп достижения 
охлаждения, oC/ч

Обратная 
связь

Возможность повторного 
использования устройства 
(охлаждающих элементов)

Philips (Нидерланды) InnerCool RTx Катетер 4—5 Есть Нет
Zoll (США) Thermogard XP Катетер 2—3 Есть Нет
CR Bard (США) ArcticSun 5000 Поверхностные 

адгезивные накладки
1,2-2 Есть Нет

CSZ (США) Blanketrol III Одеяла 1,5 Есть Есть
EMCOOLS (Австрия) FLEX.PAD Поверхностные 

адгезивные накладки
3,5 Нет Нет

MTRE (США) CritiCool Одеяла 1,5 Есть Нет
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температуры поддержания и согревания больного. Не-
смотря на эффект адгезии материала, не описано каких-
либо серьезных кожных повреждений. Система Arctic 
Sun имеет больший потенциал по сравнению с иными 
устройствами за счет возможности поддержания и нор-
мотермии [58—61].

Эндоваскулярные устройства. Подобные устройства 
имеют компьютерное управление с обязательной обрат-
ной связью; изменение температуры осуществляется за 
счет циркуляции воды по за крытой системе с рецирку-
ляцией. Основными достоинством использования по-
добных устройств является возможность исключения 
временнóго градиента периферия—ядро, который не-
изменно создается в процессе охлаждения/согревания 
при применении внешних устройств. В такой ситуации 
требуется весьма тщательный контроль температуры, 
что достигается за счет использования прямых датчи-
ков устанавливаемых или в просвет сосудистого русла, 
или в мочевой пузырь. Сочетание этих особенностей 
позволяет обеспечить наиболее оптимальный процесс 
согревания и профилактику избыточного охлаждения. 
Предельная длительность процедуры по данной мето-
дик не ясна, но она явно меньше, чем это может быть при 
использовании внешних устройств [62].

Клиническая апробация и сбор доказательств
Остановка сердца. Как на экспериментальных мо-

делях, так и в клинических исследованиях были до-
казаны преимущества ТГ по восстановлению функ-
циональной целостности головного мозга после воз-
обновления спонтанного кровообращения [62—66]. Нa 
сегодняшний день ТГ включена в ряд национальных 
и международных руководств по лечению больных, 
находящихся в коме после остановки сердца и эффек-
тивных реанимационных мероприятий [67, 69]. Ключе-
вые моменты доказательства эффективности ТГ в по-
добных клинических ситуациях были опубликованы в 
2002 г. [65], когда авторы охлаждали своих больных на 
период 12—24 ч до 32—34oC. Исследование было посвя-
щено больным с остановкой сердца на догоспитальном 
этапе, с наличием первичной фибрилляции желудочков 
и с известной «кардиальной» причиной остановки серд-
ца; иные причины остановки сердца были исключены из 
исследования. Критичным была небольшая по размеру 
выборка больных, однако за счет очень четкого дизайна 
исключены возможные ошибочные выводы и следствия. 
Предприняты попытки повторить подобные исследова-
ния на других когортах больных, однако четких дока-
зательств в других группах больных не получено. Post-
hoc-анализ показал, что имеется ряд преимуществ и в 
группе с нормотермией (в сравнении с гипертермией), 
однако большими достоинствами обладает все-таки 
способ именно гипотермической защиты [68, 69].

Черепно-мозговая травма. Наиболее значительной 
особенностью всех терапевтических стратегий при ЧМТ 
является тот факт, что способов с доказанной эффектив-
ностью до сих пор не существует. Обычно использова-
ние ТГ отсрочено в связи с необходимостью проведения 

первичных реанимационных мероприятий и необходи-
мого комплекса диагностических процедур [70, 71].

Проведено 8 метаанализов, доказавших неэффектив-
ность ТГ в комплексе терапии при тяжелой ЧМТ [72]. По-
казано, что серьезных рандомизированных исследований 
не проводилось, исследования различались по протоколу 
терапии, и характер рандомизации был вне всякой кри-
тики. Обзор Кохрейновской группы в 2009 г. показал, что 
существует ряд преимуществ в отношении использова-
ния гипотермии при тяжелой ЧМТ со снижением леталь-
ности и уменьшением тяжести заболевания [31], однако 
уровень подобных исследования был низким, тогда как 
многоцентровые исследования подобных достоинств не 
показали, в частности не показано различий частоты 
летального исхода. Все эти исследования объединялись 
фактом раннего (в первые 6 ч) использования ТГ с целью 
обеспечения нейропротекции. В клинической практи-
ке ТГ используют обычно для снижения повышенного 
ВЧД, однако доказательных исследований не проведено 
и в отношении этого тезиса.

Острое нарушение мозгового кровообращения. Ha 
данный момент однозначно доказано, что при ОНМК бу-
дут эффективны тромболизис и антиагрегационная тера-
пия. На сегодняшний момент ТГ может быть компонен-
том комплексной терапии, но не противопоставляется 
тромболизису, однако использование ТГ в качестве ней-
ропротективной стратегии позволяет улучшить характе-
ристику локального снабжения головного мозга кисло-
родом за счет уменьшения потребления и создания усло-
вий для лучшего восстановления. В экспериментальных 
моделях эффективность ТГ доказана за счет снижения 
объема пораженной зоны головного мозга до 40%. Не 
существует работ, которые бы определили клиническую 
эффективность и повышение выживаемости [73].

Имеется ряд особенностей, которые необходимо 
учитывать при использовании ТГ при ОНМК. Так, 
многие больные имеют элементы сознания и не нахо-
дятся в глубокой коме; следовательно, они плохо пере-
носят процесс индукции и поддержания ТГ в отличие 
от больных с остановкой сердца или тяжелой ЧМТ в 
коме. Результатом является тот факт, что мышечная 
дрожь повышает основной обмен и увеличивает по-
требность в кислороде, что требует седации и/или ней-
ромышечной блокады.

Гипоксическая ишемическая энцефалопатия ново-
рожденных. Исходя из того факта, что гипоксическое 
повреждение головного мозга у недоношенных ново-
рожденных является ведущей причиной инвалидности 
у выживших детей, исследователи довольно активно 
пытаются использовать ТГ для улучшения функцио-
нального исхода. S. Shankaran и соавт. [77] использо-
вали метод ТГ всего тела с охлаждением до 33,5oC в 
первые 6 ч с момента рождения; период поддержания 
ТГ составил 72 ч. Кроме того, были изучены результа-
ты воздействия и разные подходы к охлаждению на все 
тело или только на голову. Получены значимые цифры 
уменьшения тяжести инвалидности при длительном 
наблюдении в течение нескольких лет за больными в 
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группе с использованием общего охлаждения, также 
были демонстрированы эффективность и безопасность 
метода нейропротекции [74].

Побочные эффекты
Дрожь. Это явление ассоциируется с повышением 

активности симпатической нервной системы и основ-
ного обмена, что является критическим для больного, 
который требует обратного отношения к основному об-
мену — подавлению за счет использования седации и 
нейромышечных блокаторов.

Пневмония. В единственном обзоре, касающимся 
тяжелой ЧМТ, не отмечено достоверного повышения 
частоты развития пневмонии у больных после ТГ [53].

Нестабильность функции сердца. ТГ ассоцииру-
ется с артериальной гипотензией и аритмиями (бра-
диаритмиями), однако авторы отмечают, что эффект, 
подобный действию β-блокаторов, положительно ска-
зывается на функции сердца у больных с остановкой 
сердца и наличием фибрилляции желудочков.

Гипергликемия. Наиболее частое побочное явление 
ТГ — гипергликемия; имеются данные о корреляции с 
повышением летальности [24].

Электролитные расстройства. Наиболее частое 
расстройство — гипокалиемия. Рутинное исследова-
ние уровня калия и натрия в плазме крови позволяет 
адекватно отреагировать на указанные расстройства.

Рикошет-синдром в виде повышения ВЧД на фоне 
согревания. Этот феномен описан при многих вариан-
тах ТГ, что требует дополнительных мер для коррек-
ции повышения ВЧД на фоне согревания [74].

Выводы
1. На сегодня имеется достаточный объем знаний о 

механизмах действия терапевтической гипотермии.
2. Стратегия умеренной терапевтической гипотер-

мии — перспективный способ защиты головного мозга 
при критических состояниях, что доказывается прежде 
всего экспериментальными разработками и меньше — 
клиническими исследованиями.

3. Обоснованы дальнейшие разработки в отноше-
нии широкого спектра исследований: отбор пациентов, 
терапевтическое «окно» инициации терапевтической 
гипотермии, показатели адекватности защиты (нейро-
физиологические, биохимические, нейровизуализаци-
онные).
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ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ БИОМАРКЕРОВ СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ
Будневский А.В., Овсянников Е.С., Чернов А.В., Дробышева Е.С.
ГБОУ ВПО «Воронежская государственная медицинская академия им. Н.Н. Бурденко» Минздрава России, 394000 
Воронеж

Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) приводит к значительному социальному и экономическому ущер-
бу. Воспаление дыхательных путей является основным компонентом патогенеза ХОБЛ, который присутствует на 
ранних этапах заболевания и сохраняется в течение многих лет после прекращения действия провоцирующих фак-
торов. На протяжении последних лет наблюдается растущий интерес к биомаркерам воспаления при различных за-
болеваниях, в том числе и при ХОБЛ. Биомаркеры, которые изучали у пациентов с ХОБЛ, связаны с патофизиологией 
заболевания и воспалительным процессом в легких. Тем не менее была показана значимость только некоторых из 
них. Цель настоящего обзора — обобщить имеющиеся в настоящее время данные о системных биомаркерах вос-
паления при ХОБЛ, их возможной роли в оценке активности, тяжести заболевания и определении фенотипа ХОБЛ. 
Большинство системных биомаркеров не являются специфическими для ХОБЛ. Кроме того, наличие сопутствующих 
заболеваний, наиболее часто сердечно-сосудистых заболеваний, обусловливает определенные трудности в оценке 
значения системных биомаркеров. Несмотря на это, результаты исследований с участием большого количества 
больных ХОБЛ позволили получить информацию о роли доступных на сегодняшний день биомаркеров в определении 
активности заболевания, а также фенотипа ХОБЛ с системным воспалением. Включение биомаркеров в протоколы 
обследования больных ХОБЛ требует дальнейшего изучения.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: хроническая обструктивная болезнь легких; биомаркеры; системное воспаление.

THE DIAGNOSTIC VALUE OF  SYSTEMIC INFLAMMATION BIOMARKERS IN CHRONIC 
OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE
Budnevsky A.V., Ovsyannikov E.S., Chernov A.V., Drobysheva E.S. 
N.N. Burdenko Voronezh State Medical Academy, Russia

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a cause of appreciable social and economic losses. Airway infl ammation 
is the main factor at the early stages of COPD pathogenesis  and persists for many  years after cessation of the action of 
provoking factors.  In the last years, researchers have shown much interest in biomarkers associated with various diseases 
including COPD.  Biomarkers of COPD are related to pathophysiology of the disease and infl ammatory processes in the lungs. 
This review is designed to summarize the currently available data on systemic COPD biomarkers, their use for the assessment 
of activity of the disease and the possible role in the formation of COPD phenotype.  Most systemic biomarkers are not specifi c 
for COPD. Moreover, evaluation of their signifi cance encounters diffi culties due to the presence of concomitant pathologies, 
in the fi rst place cardiovascular diseases. Nevertheless, studies involving  a large number of patients with COPD provided 
information  about the role of biomarkers in the activity of COPD and formation of its phenotype with systemic infl ammation.  
The introduction of biomarkers in protocols of examination of COPD patients needs further substantiation. 
K e y  w o r d s: chronic obstructive pulmonary disease; biomarkers; systemic infl ammation.

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) является одной из наиболее частых причин 
инвалидизации и смерти и приводит к значительно-
му социальному и экономическому ущербу [1—4]. 
В последние годы наблюдается рост распространен-
ности заболевания, а по прогнозам ущерб от ХОБЛ 
будет увеличиваться, что главным образом связано с 
неблагоприятной экологической ситуацией, продол-
жающимся воздействием факторов риска [1, 5, 6]. Не-
смотря на то что диагностика ХОБЛ, выбор терапии, 
оценка ее эффективности основываются прежде всего 

на степени ограничения скорости воздушного потока, 
в настоящее время признано, что объем форсирован-
ного выдоха за 1 с (ОФВ1) не позволяет в полной мере 
отразить сложные взаимоотношения имеющихся при 
ХОБЛ патологических процессов на клиническом, 
клеточном и молекулярном уровнях [1, 7, 8]. Воспа-
ление дыхательных путей является основным компо-
нентом патогенеза ХОБЛ, который присутствует на 
ранних этапах заболевания и сохраняется в течение 
многих лет после прекращения действия провоциру-
ющих факторов, а персистирующее системное воспа-


