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ВЛИЯНИЕ НОРМОБАРИЧЕСКОЙ ГИПЕРОКСИИ НА ОКСИГЕНАЦИЮ И МЕТАБОЛИЗМ 

ГОЛОВНОГО МОЗГА, СОСТОЯНИЕ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА У БОЛЬНЫХ
С СУБАРАХНОИДАЛЬНЫМ КРОВОИЗЛИЯНИЕМ ВСЛЕДСТВИЕ РАЗРЫВА АНЕВРИЗМЫ 

СОСУДОВ ГОЛОВНОГО МОЗГА
НИИ скорой помощи им. Н.В. Склифосовского, Москва

Развитие церебрального ангиоспазма при субарахноидальном кровоизлиянии (САК) вследствие разрыва анев-
ризмы сосудов головного мозга приводит к нарушению мозгового кровообращения. Применение нормобариче-
ской гипероксии может быть эффективным методом улучшения доставки кислорода к пораженным тканям 
мозга. Целью исследования явилось определение влияния нормобарической гипероксии на внутричерепное дав-
ление, церебральную оксигенацию и метаболизм, окислительный стресс и факторы эндогенной сосудистой ре-
гуляции у больных с САК вследствие разрыва аневризмы сосудов головного мозга, находящихся в критическом 
состоянии. Повышение фракции кислорода в дыхательной смеси с 30 до 50 и 100% сопровождалось увеличением 
напряжения кислорода в веществе головного мозга (PbrO2) и снижением коэффициента экстракции кислорода 
в головном мозге (О2ER). Применение нормобарической гипероксии не оказывало влияния на внутричерепное, 
церебральное перфузионное и АД, показатели церебрального метаболизма. Результаты проведенного обследо-
вания больных с нетравматическим САК свидетельствовали о выраженном усилении окислительного стресса, 
который существенно влиял на функции сосудистого эндотелия, вызывая дисбаланс в эндогенной регуляции со-
судистого тонуса. Применение нормобарической гипероксии не сопровождалось прогрессированием свободно-
радикальных процессов у больных с нетравматическим САК вследствие разрыва аневризмы сосудов головного 
мозга, находящихся в критическом состоянии.
К л юч е в ы е  с л о в а: нетравматическое субарахноидальное кровоизлияние, разрыв аневризмы сосудов головного мозга, 

церебральный вазоспазм, нормобарическая гипероксия, оксигенация и метаболизм головного мозга, 
окислительный стресс, оксид азота.

NORMOBARIC HYPEROXIA INFLUENCE ON CEREBRAL OXYGENATION, METABOLISM AND OXIDATIVE 
STRESS IN PATIENTS WITH NONTRAUMATIC SUBARACHNOID HEMORRHAGE DUE TO CEREBRAL 

ANEURYSMS RUPTURE
A.A. Solodov, S.S. Petrikov, E.V. Klychnikova, E.V. Tazina, V.V. Krylov, M.A. Godkov, L.T. Khamidova

N.V. Sklifosovsky Research Institute for Emergency Medicine, Moscow, Russian Federation
The development of cerebral vasospasm in subarachnoid hemorrhage (SAH) due to cerebral aneurysms rupture results 
in cerebral circulation disturbances. Application of normobaric hyperoxia can be an effective way for improving of 
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жении уровня бодрствования по шкале комы Глазго (ШКГ) до 9 
баллов и менее. Всем больным оценивали биохимический состав 
интерстициальной жидкости головного мозга при помощи ткане-
вого микродиализа ("ISCUS Clinical Microdialysis Analyser", Шве-
ция). Методика основана на пассивной диффузии веществ, нахо-
дящихся в интерстициальной жидкости через полупроницаемую 
мембрану микродиализного катетера. Для этого через фрезевое 
отверстие либо через устройство для фиксации "bolt" в вещество 
мозга, находящееся в зоне кровоснабжения пораженной арте-
рии, устанавливали двуполостные катетеры (CMA 70, Швеция), 
конечный отдел которых представлен полупроницаемой мембра-
ной (длина 10 мм, размер пор 20 000 Д). После установки кате-
тера к его внутреннему каналу подключали инфузионный насос 
("Microdialysis Pump, CMA 107", Швеция) с раствором, близким 
по электролитному составу к интерстициальной жидкости мозга 
("Perfusion Fluid CNS", Швеция), и начинали перфузию со скоро-
стью 0,3 мкл/мин. После прохождения полупроницаемой мембра-
ны перфузионный раствор оттекал по наружной части катетера 
и накапливался в микропробирке. Для накопления достаточного 
количества диализата требовалось 15—20 мин. Затем микропро-
бирку помещали в биохимический анализатор ("ISCUS Clinical 
Microdialysis Analyser", Швеция), при помощи которого определя-
ли концентрацию глюкозы (Глю), лактата (Лак), пирувата (Пир), 
глицерола (Глиц), отношение лактат/пируват в интерстициальной 
жидкости головного мозга. Шести пациентам измеряли насыще-
ние гемоглобина кислородом в оттекающей от головного мозга 
крови (SvjO2), рассчитывали коэффициент экстракции кислоро-
да в головном мозге (О2ER). Для этого в ретроградном направ-
лении устанавливали центральный венозный катетер в луковицу 
внутренней яремной вены. После установки верифицировали 
положение катетера при помощи рентгенографии шейного отде-
ла позвоночника в боковой проекции (при правильной установке 
кончик катетера проецировался на уровне сосцевидного отростка 
височной кости). Исследование проб венозной крови проводили 
в лаборатории (газоанализатор ABL 800, Дания). Нормальными 
считали значения SvjO2 60—80%. У 4 больных оценивали напря-
жение кислорода в веществе головного мозга (PbrO2). Для этого 
через фиксирующее устройство "bolt" в вещество головного моз-
га, находящееся в зоне кровоснабжения пораженной артерии, им-
плантировали полярографические электроды c длиной мембра-
ны 13 мм ("Revoxide Brain Oxygen Catheter-Micro-Probe", США) 
и датчики измерения температуры мозга ("Trermocouple Brain 
Temperature Catheter-Micro-Probe", США). После установки дат-
чики подсоединяли к монитору LICOXCMP

® Tissue Oxygen Pressure 
Monitor ("Integra Lifesciences", США). Нормальными считали ве-
личину PbrO2 25—35 мм рт. ст. при напряжении кислорода в арте-
риальной крови 80—100 мм рт. ст. Критически низкими считали 
значения PbrO2 15 мм рт. ст. и менее.

В послеоперационном периоде у всех больных по данным 
транскраниальной допплерографии был выявлен выраженный 
церебральный вазоспазм (увеличение линейной скорости крово-
тока по средней мозговой артерии до 200 см/с и более). Развитие 
выраженного церебрального вазоспазма привело к нарастанию 
отека, ишемии и дислокации головного мозга, что сопровожда-
лось снижением уровня бодрствования пациентов до 8 баллов и 
менее по ШКГ.

Всем пациентам проводили стандартную интенсивную те-
рапию. Для оптимизации венозного оттока из полости черепа 
головной конец кровати приподнимали на 30—40o. Респиратор-
ную поддержку осуществляли во вспомогательных режимах, ре-
гулируемых по объему или давлению, с дыхательным объемом 
8—10 мл на 1 кг идеальной массы тела и положительным давле-
нием в конце выдоха 5—7 см вод. ст. Минутный объем вентиля-
ции подбирали для поддержания напряжения двуокиси углерода 
в артериальной крови (paCO2) в пределах 33—40 мм рт. ст. Не-

Введение. Субарахноидальное кровоизлияние (САК) вслед-
ствие разрыва аневризмы сосудов головного мозга является од-
ной из наиболее частых причин смерти и инвалидизации паци-
ентов трудоспособного возраста [1, 2]. Частота САК варьирует 
от 6 до 16 случаев на 100 тыс. населения в год, а летальность 
достигает 20—40% [3—5]. Наиболее тяжелым и частым ослож-
нением САК является церебральный ангиоспазм (ЦА) [1, 3, 5]. 
Развитие ЦА приводит к ограничению церебральной перфузии 
и формированию ишемического повреждения головного мозга 
[3, 6]. Инфаркт мозга вследствие ЦА при САК развивается более 
чем у 60% больных, а у 15—17% является основной причиной 
смерти [1, 4]. Вследствие этого поддержание адекватной перфу-
зии и оксигенации головного мозга — основная задача интен-
сивной терапии у больных с САК.

Одним из методов улучшения церебральной оксигенации яв-
ляется использование нормобарической гипероксии. Применение 
повышенных фракций кислорода в дыхательной смеси сопро-
вождается увеличением напряжения кислорода в артериальной 
крови и позволяет улучшить оксигенацию головного мозга [7]. 
Обоснованием применения повышенных фракций кислорода в 
дыхательной смеси является необходимость создания большого 
градиента концентрации между артериальной кровью и интерсти-
циальным пространством мозга для улучшения прохождения кис-
лорода через гематоэнцефалический барьер. Существуют данные, 
что повышение тканевого напряжения кислорода позволяет вос-
становить нарушенную утилизацию кислорода митохондриями и 
"разблокировать" цитохром С, вытеснив оксид азота (NO) [8]. По 
данным Kassissia и соавт. [9], от 10 до 20% церебральных капил-
ляров может не содержать эритроцитов. В связи с этим транспорт 
кислорода, не связанный с гемоглобином, имеет гораздо большее 
значение для головного мозга, чем считалось ранее. Однако су-
ществует мнение о негативном влиянии гипероксии на головной 
мозг, которое связывают с образованием активных форм кисло-
рода. Окислительный стресс может сопровождаться нарушением 
NO-синтетической функции эндотелия, дисбалансом между вазо-
дилатацией и вазоконстрикцией. Кроме того, гипероксия может 
привести к рефлекторному спазму сосудов головного мозга и на-
рушению церебральной перфузии [10, 11].

Целью нашего исследования явилось определение влияния 
нормобарической гипероксии (НГ) на внутричерепное давление 
(ВЧД), церебральную оксигенацию и метаболизм, окислитель-
ный стресс и факторы эндогенной сосудистой регуляции у боль-
ных с САК вследствие разрыва аневризмы сосудов головного 
мозга, находящихся в критическом состоянии.

Материал и методы. Обследовали 11 больных с САК вслед-
ствие разрыва аневризм переднего отдела Виллизиева круга. 
Средний возраст пациентов составил 45,8 ± 11,9 года, соотно-
шение мужчины/женщины — 3/8. При поступлении в стационар 
тяжесть состояния по шкале Hunt-Hess у 2 больных соответство-
вала II степени, у 6 — III степени, у 3 — IV степени. Анатомиче-
ская форма САК по шкале Fisher у всех обследованных пациен-
тов соответствовала IV типу.

Всем пациентам было выполнено клипирование аневриз-
мы сосудов головного мозга в остром периоде заболевания — 
на 2—4-е сутки от момента САК. Учитывая риск развития ЦА, 
8 больным после проведения основного этапа операции были 
установлены датчики для измерения ВЧД. Еще 3 пациентам кате-
теры для измерения ВЧД были установлены на 2—3-и сутки по-
сле клипирования аневризмы сосудов головного мозга, при сни-

oxygen delivery to injured brain tissues. The purpose of this study was to assess of normobaric hyperoxia infl uence on 
intracranial pressure (ICP), cerebral oxygenation and metabolism, oxidative stress and endogenous factors of vascular 
regulation in 11 critically ill patients with nontraumatic SAH due to cerebral aneurysms rupture. Increase of FiO2 from 
0.3 to 0.5 and 1.0 was accompanied with brain oxygen tension (PbrO2) increase and cerebral extraction ratio for oxy-
gen (O2ER) decrease. Application of normobaric hyperoxia had no effect on ICP, cerebral perfusion pressure, arterial 
blood pressure and cerebral metabolism. The results obtained from patients with nontraumatic SAH showed an evident 
increase of oxidative stress which had a signifi cant effect on vascular endothelial function, causing an imbalance in the 
endogenous regulation of vascular tone. Application of normobaric hyperoxia was not accompanied by an increase of 
free-radical processes in critically ill patients with nontraumatic SAH due to cerebral aneurysms rupture.
K e y  w o r d s: subarachnoid hemorrhage; cerebral aneurysms rupture; cerebral vasospasm; normobaric hyperoxia; cerebral oxy-

genation and metabolism; oxidative stress; nitric oxide.
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Исследование проводили со 2-х по 9-е сутки после выпол-
нения клипирования аневризмы сосудов головного мозга. Для 
определения нормальных значений МДА, ОАА, NOx, АСЕ об-
следовали 20 практически здоровых людей, средний возраст 
которых составил 32,2 ± 8,5 года, соотношение мужчины/жен-
щины — 13/7. Впоследствии у 3 больных был отмечен благо-
приятный клинико-неврологический исход заболевания (4—5-й 
уровень по шкале исходов Глазго (ШИГ)), у 1 пациента — пере-
ход в вегетативное состояние (2-й уровень по ШИГ), у 7 боль-
ных — летальный исход (1-й уровень по ШИГ).

Протокол исследования. Для оценки выраженности окисли-
тельного стресса у пациентов исходно брали 4—5 мл артериаль-
ной крови при проведении респираторной поддержки с фракцией 
кислорода в дыхательной смеси (FiO2) 30%. После взятия крови 
и регистрации исследуемых показателей FiO2 повышали до 50%, 
параметры ИВЛ не изменяли. Через 20 мин после проведения 
ИВЛ с FiO2 50% повторно брали артериальную кровь, после чего 
FiO2 повышали до 100% без изменения параметров ИВЛ. Через 
20 мин после применения респираторной поддержки с FiO2 100% 
повторно брали пробы артериальной крови. После регистрации 
исследуемых показателей фракцию кислорода в дыхательной сме-
си понижали до исходных значений. В пробах крови определяли 
содержание МДА, ОАА, NOx и АСЕ. На всех этапах исследова-
ния регистрировали ВЧД, среднее АД (АДср) и церебральное пер-
фузионное давление (ЦПД), ЧСС, SvjO2, О2ER, PbrO2, определяли 
ГЛЮ, Лак, Пир, отношение лактат/пируват, Глиц в веществе го-
ловного мозга, контролировали концентрацию глюкозы  (ГЛЮарт), 
напряжение кислорода (paO2) и двуокиси углерода (paCO2) в арте-
риальной крови, измеряли температуру тела (Ттела).

Статистический анализ проводили при помощи программ 
Statistica 6.0, Origin 6.1 и MS Excel, сопоставление исследуемых 
групп между собой — с использованием рангового дисперсион-
ного анализа по Фридману (ANOVA по Фридману) и критерия 
Уилкоксона для парных сравнений, а также U-критерия Манна—
Уитни. Для исследования взаимосвязи нормально распределенных 
признаков применяли корреляционный анализ Пирсона. Данные 
представлены в формате М ± δ (M — средняя арифметическая, δ — 
стандартное отклонение) при "нормальном" и в формате медиана 
(25-й и 75-й перцентиль) при "ненормальном" распределении.

Результаты исследования и их обсуждение. На всех этапах 
исследования температура тела, paCO2 и концентрация глюкозы 
в артериальной крови оставались стабильными. Проведение НГ 
не сопровождалось изменениями ВЧД, АД, ЦПД и ЧСС (табл. 1).

Повышение FiO2 c 30 до 50 и 100% привело к росту paO2 с 
116 ± 28 (n = 25) до 187 ± 41 мм рт. ст. (p < 0,05) (n = 27) и 359 ± 
82 мм рт. ст. (p < 0,05) (n = 27) соответственно (рис. 1).

Увеличение напряжения кислорода в артериальной крови со-
провождалось улучшением церебральной оксигенации (рис. 2). 
Отметили повышение PbrO2 (FiO2 30% — 27,4 ± 11,8 мм рт. ст. 
(n = 8), FiO2 50% — 44,9 ± 17,4 мм рт. ст. (p < 0,05) (n = 7), FiO2 
100% — 94,1 ± 48,5 мм рт. ст. (p < 0,05) (n = 8)) и SvjO2 (FiO2 
30% — 68,9 ± 13,8 (n = 14), FiO2 50% — 75,6 ± 12,2 (n = 16), FiO2 
100% — 79,8 ± 13,8 (p < 0,05) (n = 17) %). Исходно у всех па-
циентов коэффициент экстракции кислорода, отражающий соот-
ношение потребления и доставки кислорода к головному мозгу, 
находился в пределах нормальных значений (О2ER 31,1 ± 13,8% 
(n = 14)). Проведение НГ сопровождалось снижением О2ER до 
24,4 ± 12,2% (FiO2 50%) (n = 16) и до 20,2 ± 13,8% (FiO2 100%) 
(p < 0,05) (n = 17).

обходимый водный баланс пациентов рассчитывали по обще-
принятым формулам. Осуществляли инфузионную терапию под 
контролем параметров системной гемодинамики, полученных 
при проведении транспульмональной термодилюции (монитор 
Нewlet-Рackard "Agilent" М1166А (Германия) с интегрированным 
модулем PiCCO plus). Энтеральное питание начинали с первых 
суток пребывания больного в отделении интенсивной терапии из 
расчета 20—25 ккал на 1 кг массы тела в сутки. Суточную потреб-
ность в белке оценивали по данным расчета баланса азота.

Для оценки выраженности окислительного стресса определя-
ли продукты перекисного окисления липидов (ПОЛ) и состояние 
антиоксидантной системы в артериальной крови. Содержание про-
дуктов ПОЛ изучали по уровню малонового диальдегида (МДА) 
в сыворотке крови, который определяли по методу В.Б.Гаврилова 
[12]. Состояние антиоксидантной системы оценивали по пока-
зателю общей антиокислительной активности (ОАА) сыворотки 
крови, которую измеряли спектрофотометрическим методом на 
биохимическом анализаторе Olympus AU2700 ("Beckman Coulter", 
США) с использованием реактивов фирмы "Randox" (Велико-
британия). О наличии дисбаланса в системе ПОЛ/АОС судили 
по коэффициенту окислительного стресса МДА/ОАА. Функцию 
эндотелия сосудов оценивали по содержанию в сыворотке крови 
стабильных метаболитов оксида азота (NOx) и активности ан-
гиотензинпревращающего фермента (АСЕ). Определение NOx 
проводили по методу, согласно которому кадмий в присутствии 
цинка восстанавливает нитрат до нитрита [13]. Активность АСЕ 
оценивали спектрофотометрическим методом на биохимическом 
анализаторе Olympus AU2700 ("Beckman Coulter", США) с приме-
нением реактивов фирмы "Audit Diagnostics" (Ирландия). Рассчи-
тывали коэффициент NOx/ACE, отражающий дисбаланс между 
эндотелийзависимой вазодилатацией и вазоконстрикцией. Опре-
деление кислотно-основного состояния и газов крови проводили 
на анализаторе ABL 800 ("Radiometer", Дания).

Рис. 2. Динамика насыщения гемоглобина кислородом крови, от-
текающей от головного мозга, и напряжения кислорода в веществе 
головного мозга при проведении нормобарической гипероксии.

Рис. 1. Динамика напряжения кислорода в артериальной крови при 
проведении нормобарической гипероксии.
* — p < 0,05 по сравнению с FiO2 30%; ** — p < 0,05 по сравнению с FiO2 50%.

Т а б л и ц а  1
Динамика Ттела, paCO2, ГЛЮарт, ВЧД, АДср, ЦПД, ЧСС на эта-
пах исследования

Показатель
FiO2

30% 50% 100%

Ттела, 
oC 37,4 ± 0,7

(n = 26)
37,3 ± 0,6
(n = 27)

37,4 ± 0,7
(n = 28)

paCO2, мм рт. ст. 32,5 ± 4,1
(n = 25)

34,3 ± 4,6
(n = 27)

33,7 ± 6,2
(n = 27)

ГЛЮарт, ммоль/л 8,7 ± 1,9
(n = 23)

9,7 ± 2,1
(n = 24)

9,8 ± 2,6
(n = 23)

ВЧД, мм рт. ст. 9,9 ± 6,7
(n = 26)

10,4 ± 7,1
(n = 27)

10,1 ± 7,4
(n = 28)

АДср, мм рт. ст. 106 ± 13
(n = 26)

109 ± 14
(n = 27)

110 ± 14
(n = 28)

ЦПД, мм рт. ст. 96 ± 14
(n = 26)

98 ± 13
(n = 27)

100 ± 12
(n = 28)

ЧСС в минуту 88 ± 21
(n = 26)

89 ± 17
(n = 27)

86 ± 17
(n = 28)
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FiO2 до 50% и на 66,7 мм рт. ст. при FiO2 100%. Полученные 
нами данные соотносятся с результатами исследования McLeod 
и соавт. [18], в котором авторы выявили увеличение PbrO2 на 
117,5 мм рт. ст. при FiO2 100% и на 32,9 мм рт. ст. при FiO2 60% 
[18]. В процессе применения НГ ВЧД, ЦПД и показатели гемоди-
намики оставались стабильными. Таким образом, использование 
повышенных фракций кислорода в дыхательной смеси позволяет 
безопасно повысить тканевое содержание кислорода.

Влияние НГ на метаболизм головного мозга было изучено в 
ряде экспериментальных и клинических исследований. Результа-
ты первых работ, в которых для оценки церебрального метаболиз-
ма применяли тканевой микродиализ, выявили снижение концен-
трации лактата в интерстициальной жидкости головного мозга 
на фоне применения НГ [19—21]. Полученные данные были ин-
терпретированы как уменьшение продукции лактата вследствие 
перехода с ана- на аэробный тип метаболизма. Однако пониже-
ние концентрации лактата может происходить одновременно со 
снижением содержания пирувата в интерстициальной жидкости 
мозга, поэтому наиболее точно состояние церебрального мета-
болизма отражает отношение лактат/пируват. Magnoni и соавт. 
[8], а также Tolias и соавт. [19] при проведении НГ не выявили 
значимых изменений церебрального метаболизма, в том числе 
отношения лактат/пируват. В проведенном исследовании мы от-
метили тенденцию к снижению концентрации лактата и пирува-

До применения НГ концентрация 
глюкозы в интерстициальной жидко-
сти головного мозга составила 1,68 
(0,675; 2,575) ммоль/л, концентрация 
лактата — 4,44 (2,3; 5,825) ммоль/л, 
концентрация пирувата — 170 (136,75; 
213,5) мкмоль/л, отношение лактат/
пируват — 23,6 (21,375; 29,175), кон-
центрация глицерола — 115 (58; 227) 
мкмоль/л. Проведение НГ не привело 
к значительным изменениям метабо-
лизма головного мозга (табл. 2).

При оценке выраженности окисли-
тельного стресса у обследованных боль-
ных выявили, что исходно уровень МДА 
в сыворотке артериальной крови в 3,5 
раза (p < 0,05) превышал значения МДА 
в контрольной группе (норма). Уровень 
ОАА сыворотки крови в 1,15 раза был 
меньше аналогичного значения в кон-
трольной группе (табл. 3). Коэффициент 
окислительного стресса МДА/ОАА, от-
ражающий баланс в системе проокси-
данты/антиоксиданты, в 3,2 раза (p < 
0,05) превосходил нормальные значения 
(см. табл. 3). При исследовании эндогенных факторов сосудистой 
регуляции обнаружили, что концентрация NOx в сыворотке арте-
риальной крови больных с нетравматическим САК была в 3,5 раза 
ниже по сравнению с контрольной группой, тогда как активность 
АСЕ была снижена только в 1,4 раза по сравнению с аналогичными 
значениями в контрольной группе (см. табл. 3). Коэффициент NOx/
ACE, отражающий соотношение между вазоконстрикторными и 
вазодилатирующими компонентами крови, был снижен в 1,8 раза 
(см. табл. 3). Достоверных различий между показателями в сыво-
ротке артериальной крови (МДА, ОАА, МДА/ОАА, NOx, ACE, 
NOx/ACE) при различных фракциях кислорода во вдыхаемой сме-
си (FiO2 30, 50 и 100%) не обнаружили (см. табл. 3).

Головной мозг имеет чрезвычайно высокую скорость обмена 
веществ, а его потребность в кислороде крайне высока. Несмо-
тря на небольшую массу (1,5—2% от всей массы тела), головной 
мозг расходует до 15—20% потребленного организмом кисло-
рода [14]. Развитие ЦА у больных с САК приводит к наруше-
нию церебральной перфузии, что сопровождается снижением 
доставки кислорода к тканям мозга. Происходит нарушение 
диффузии кислорода и энергетических метаболитов в повреж-
денные ткани мозга [15]. При снижении PbrO2 до 15 мм рт. ст. 
и менее наступают необратимые ишемические изменения в 
веществе головного мозга. Так, Valadka и соавт. [28] выявили, 
что снижение PbrO2 до 6 мм рт. ст. независимо от его продол-
жительности связано с повышением смертности пострадавших 
с тяжелой черепно-мозговой травмой 
[28]. Для улучшения церебральной 
оксигенации и метаболизма некото-
рыми авторами предложено примене-
ние повышенных фракции кислорода 
в дыхательной смеси при проведении 
респираторной поддержки [8, 14, 16]. 
Однако эффекты НГ у больных с САК 
вследствие разрыва аневризм сосудов 
головного мозга не изучены.

В проведенном исследовании мы 
отметили, что повышение FiO2 до 
100% привело к существенному уве-
личению напряжения кислорода в 
артериальной крови. Многие ученые 
считают, что повышенное содержание 
кислорода в артериальной крови мо-
жет улучшить прохождение кислорода 
через гематоэнцефалический барьер за 
счет большего градиента концентрации 
между кровью и интерстициальным 
пространством мозга [17]. В подтверж-
дение этому мы получили улучшение 
церебральной оксигенации после при-
менения НГ: увеличение напряжения 
кислорода в веществе головного моз-
га на 17,5 мм рт. ст. при повышении 

Т а б л и ц а  2
Динамика концентрации глюкозы, лактата, пирувата, отношения лактат/пируват и 
глицерола в интерстициальной жидкости головного мозга на этапах исследования

Показатель Нормальные 
значения

FiO2

30% 50% 100%

ГЛЮ, 
ммоль/л

1,7 ± 0,9 1,68 (0,675; 2,575)
(n = 24)

1,6 (0,7; 2,25)
(n = 23)

1,6 (0,85; 2,225)
(n = 24)

Лактат, 
ммоль/л

2,9 ± 0,9 4,55 (2,3; 5,825)
(n = 23)

4,5 (2,4; 5,75)
(n = 23)

4,425 (2,15; 5,725)
(n = 24)

Пируват, 
ммоль/л

166 ± 47 170 (136,75; 
213,5)

(n = 24)

158 (126; 199)
(n = 23)

160,5 (100,5; 209,25)
(n = 24)

Отношение 
лактат/пируват

23 ± 4 23,6 (21,375; 
29,175)
(n = 24)

24,2 (21,95; 39,75)
(n = 23)

24,85 (21,775; 32,65)
(n = 24)

Глицерол, 
мкмоль/л

80 ± 40 115 (58; 227)
(n = 23)

130,5 (63,8; 283,5)
(n = 22)

133 (46,5; 253)
(n = 23)

П р и м е ч а н и е. Глицерол — концентрация глицерола в интерстициальной жидкости 
головного мозга, n — число наблюдений.

Т а б л и ц а  3
Динамика показателей окислительного стресса и эндогенных факторов сосудистой ре-
гуляции у больных с нетравматическими САК, находящихся в критическом состоя-
нии, при проведении нормобарической гипероксии

Нормальные 
значения

Количество 
наблюдений

FiO2

30% 50% 100%

МДА, мкмоль/л
2,34 ± 0,27 23 8,1 (5,79; 11,97) 8,34 (6,64; 10,98) 9,39 (6,84; 13,34)

NOx, мкмоль/л
26,2 ± 1,1 23 7,47 (6,58; 9,35) 6,3 (5,25; 10,17) 6,44 (4,65; 10,86)

АСЕ, мкмоль/л
39,28 ± 7,43 23 27,13 (20,82; 46,95) 34,86 (27,25; 46,83) 33,06 (22,53; 41,94)

ОАА, ммоль/л
1,58 ± 0,17 23 1,37 (1,23; 2,74) 1,39 (1,1; 2,78) 1,42 (1,2; 2,86)

Коэффициент окислительного стресса МДА/ОАА
1,01 ± 0,09 23 3,27 (2,39; 4,43) 3,74 (2,9; 4,55) 3,22 (2,33; 5,36)

Коэффициент Nox/ACE
0,75 ± 0,05 23 0,42 (0,23; 0,53) 0,28 (0,21; 0,45) 0,33 (0,18; 0,54)
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та в веществе головного мозга при повышении FiO2, отношение 
лактат/пируват оставалось стабильным. Кроме того, мы оценили 
концентрацию глюкозы в интерстициальной жидкости мозга, от-
ражающую состояние церебральной перфузии, и концентрацию 
глицерола — маркера повреждения клеточных мембран. При-
менение НГ не привело к значительному изменению содержания 
глюкозы и глицерола в веществе головного мозга.

Ограничением для широкого применения повышенных 
фракций кислорода в дыхательной смеси с целью улучшения 
церебральной оксигенации являются возможные осложнения 
метода. Существует мнение о токсичном влиянии избыточных 
концентраций кислорода на организм, что может приводить 
к формированию окислительного стресса. Развитие окисли-
тельного стресса приводит к дисбалансу между вазодилатаци-
ей и вазоконстрикцией и как следствие к прогрессированию 
церебрального вазоспазма и нарушению перфузии головного 
мозга [10, 11]. В нашем исследовании мы исходно наблюдали 
у обследованных пациентов увеличение более чем в 3 раза ко-
эффициента окислительного стресса относительно нормальных 
значений. Полученные данные указывают, что у больных с САК, 
находящихся в критическом состоянии, происходит усиление 
свободнорадикальных процессов, нарушающих баланс в систе-
ме прооксиданты/антиоксиданты, что способствует развитию 
окислительного стресса. В свою очередь усиление окислитель-
ного стресса приводит к необратимой инактивации внутрикле-
точных ферментов, структурной и функциональной перестройке 
клеточных мембран, изменению их проницаемости и в конечном 
итоге — к гибели клеток [22]. По данным Yan и соавт. [24], ан-
гиотензин II регулирует экспрессию синтазы оксида азота (NOS) 
и продукцию NO, тогда как NO по обратному механизму регу-
лирует уровень ангиотензина II через рецепторы ангиотензина 
II типа 1. Обратная связь между NO и ангиотензином II являет-
ся основой для сохранения нормальной сосудистой структуры 
и функции [23, 24]. У обследованных пациентов коэффициент 
NOx/ACE был снижен в 1,8 раза, что свидетельствует о нару-
шениях в механизмах сопряженности действия NOx и ACE и 
преобладании вазоконстрикции над вазодилатацией [25, 26]. Из-
вестно, что концентрации NOx и МДА имеют тесную взаимос-
вязь [27]. Оксид азота, как активная форма кислорода, реагирует 
с супероксидным анионом с образованием сильного окислителя 
пероксинитрита, который участвует в нитровании остатков ти-
розина в белках [28]. По-видимому, быстрая инактивация NO 
может являться одной из причин церебрального вазоспазма у 
больных с нетравматическими САК. Однако в проведенном на-
ми исследовании применение НГ не сопровождалось измене-
ниями концентрации МДА, ОАА, NOx, ACE и коэффициентов 
МДА/ОАА, NOx/ACE.

Выводы
1. Проведение нормобарической гипероксии у больных с су-

барахноидальными кровоизлияниями вследствие разрыва анев-
ризмы сосудов головного мозга, находящихся в критическом 
состоянии, приводит к увеличению локальной и глобальной це-
ребральной оксигенации.

2. Применение повышенных фракций кислорода в дыхатель-
ной смеси не влияет на внутричерепное давление, церебральное 
перфузионное давление и метаболизм головного мозга.

3. У больных с субарахноидальными кровоизлияниями 
вследствие разрыва аневризмы сосудов головного мозга, нахо-
дящихся в критическом состоянии, имеется выраженное усиле-
ние окислительного стресса, который приводит к дисбалансу в 
эндогенной регуляции сосудистого тонуса.

4. Применение нормобарической гипероксии не сопрово-
ждается увеличением свободнорадикальных процессов у боль-
ных с субарахноидальными кровоизлияниями вследствие раз-
рыва аневризмы сосудов головного мозга, находящихся в кри-
тическом состоянии.
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НОВАЯ ПРОБЛЕМА В НЕЙРОХИРУРГИИ: ПАЦИЕНТ С КОРОНАРНЫМ СТЕНТОМ. 
ВЫБИРАЯ ИЗ ДВУХ ЗОЛ МЕНЬШЕЕ

ФГБУ НИИ нейрохирургии им. акад. Н.Н. Бурденко РАМН, Москва
Статья посвящена достаточно новой проблеме проведения нейрохирургического вмешательства у пациентов, 
перенесших стентирование коронарных артерий. Особенностью этой группы пациентов является зависи-
мость от приема антиагрегантных препаратов. Необходимость мощной терапии, направленной на создание 
антиагрегации, обусловлена угрозой тромбоза стента, с одной стороны, и потенциальной летальностью при 
тромбозе стента — с другой. В то же время именно прием антиагрегантов является основным фактором 
послеоперационной интракраниальной гематомы, сопряженной с высокой вероятностью неблагоприятного 
исхода. Таким образом, проведение нейрохирургического вмешательства у пациентов с коронарным стентом 
требует тщательной подготовки, а решение о возможности оперативного вмешательство должно быть при-
нято с учетом всех возможных факторов как кардиального, так и нейрохирургического риска. Статья призва-
на привлечь внимание представителей различных специальностей — нейроанестезиологов, нейрореаниматоло-
гов, нейрохирургов, кардиологов, интервенционных ангиологов к проблеме нейрохирургического вмешательства 
и создать врачебную настороженность в отношении пациентов, перенесших стентирование.
К л юч е в ы е  с л о в а: коронарный стент, нейрохирургия, двойная антиагрегация, интракраниальная гематома, тромбоз 

стента.


