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За последние 20 лет значительно возросло ко�
личество оперативных вмешательств на сердце в
условиях искусственного кровообращения. Осо�
бенно актуальной является ишемическая болезнь
сердца (ИБС), ввиду высокого уровня заболевае�
мости и смертности среди людей трудоспособно�
го возраста. ИБС это не только медицинская, но и
социальная проблема, поскольку значительно
ухудшается качество жизни человека. В этом све�
те, особенно актуальными являются операции ре�
васкуляризации миокарда. Для обеспечения высо�
кого качества реваскуляризации миокарда хирур�
гу необходимо идеальное операционное поле. Дан�
ному требованию удовлетворяет условие искусст�
венного кровообращения, которое достигается
путем временного пережатия аорты и прекраще�
нием коронарного кровотока. Данная возмож�
ность реализуется потому, что сердце обладает
энергетическими ресурсами и способно некото�
рый период времени находиться в условиях анаэ�
робного метаболизма, после чего, при условии вос�
становления адекватного коронарного кровотока,
может восстанавливать свои функции [5]. Вместе
с тем, клетки миокарда, ввиду значительной фун�
кциональной нагрузки, очень чувствительны к
кислородному голоданию.

Приоритетной задачей, наряду с удовлетвори�
тельной перфузией других органов и тканей орга�
низма, при проведении искусственного кровооб�
ращения (ИК), является адекватная защита мио�
карда. Несмотря на развитие медицинских тех�
нологий, интраоперационная защита миокарда
является одной из важнейших проблем, ввиду со�
храняющегося высокого уровня смертности от
сердечной недостаточности (порядка 29 % по дан�

ным Kirklin J.W.), вследствие неадекватной защи�
ты миокарда [40].

Кроме того, небезынтересным представляет�
ся тот факт, что основой нарушения инотропной
функции сердца в постокклюзионном периоде
являются некротические повреждения миокарда,
возникшие вследствие ишемии и реперфузии [6].

В этой связи, анализ литературы будет умест�
но начать с выявления основных механизмов по�
вреждения миокарда в условиях гипоксии и обзо�
ра основных методик защиты миокарда.

Клеточный гомеостаз миокарда в физиологи�
ческих условиях обеспечивается аэробным мета�
болизмом: главным энергетическим субстратом
являются жирные кислоты, обеспечивающие по�
требность в энергии на 40–60 %. На долю углево�
дов приходится 35–45 %. Наконец, аминокислоты
перекрывают энергозатраты миокарда лишь на
5–7 % [18]. При этом существует взаимосвязь
между работой сердца и потреблением кислорода
миокардом [5].

Ишемия миокарда быстро приводит к угнете�
нию дыхания в митохондриях кардиомиоцитов, что
влечет за собой такие изменения метаболизма, как
сдвиг pH в кислую сторону, снижение гликолиза.
Все это делает невозможным выработку энергии в
миокарде путем аэробного гликолиза и окислитель�
ного фосфорилирования, а значит, происходит об�
разование дефицита АТФ. Метаболизм миокарда
перестраивается на анаэробный путь, удовлетворяя
потребности основного обмена лишь на треть [5,
10]. Метаболические сдвиги создают предпосылки
для нарушения проницаемости клеточных мембран
и увеличения поступления кальция в кардиомиоци�
ты с развитием контрактуры миофибрилл [8].
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M. Schneider (1958) выделяет три стадии ише�
мических изменений в миокарде:

1�я стадия – «ожидания», возникающая сра�
зу после наложения зажима на аорту. Миокарди�
альная функция не страдает, но стремительно
уменьшаются интрамиокардиальные запасы кис�
лорода.

2�я стадия – «выживания», которая наступа�
ет при снижении уровня интрамиокардиального
О2 < 5 мм рт. ст. Происходит выключение дыха�
тельной цепи митохондрий и, как следствие, тор�
можение цикла трикарбоновых кислот и нараста�
ние дефицита макроэргических фосфатов, кото�
рые необходимы для поддержания миокардиаль�
ных структур. Как следствие, в данную стадию
происходит накопление недоокисленных продук�
тов анаэробного метаболизма, ведущих к разви�
тию клеточного ацидоза и дисфункции органелл
кардиомиоцитов. Одним из основных биохими�
ческих механизмов развития второй стадии счи�
тают нарушения транспорта электролитов, преж�
де всего Na+, H+ и Ca2+ через мембрану кардио�
миоцита, что является одним из ключевых меха�
низмов развития ишемических и реперфузионных
повреждений клетки [22, 25]. Клинически вторая
стадия характеризуется обратимой депрессией со�
кратительной функции миокарда [9].

3�я стадия – «повреждения и восстановле�
ния» наступает через 10–20 минут коронарной
окклюзии. Ведущим патогенетическим механиз�
мом на данной стадии является развитие участ�
ков некроза сердечной мышцы, обусловленных
избытком Са2+ в саркоплазме с последующими
необратимыми изменениями ультраструктуры
миокарда в виде индуцированной контрактуры
миофибрилл, активации протеаз и митохондри�
альных фосфолипаз [14]. На этом этапе еще воз�
можно постишемическое метаболическое, фун�
кциональное и структурное восстановление ми�
окарда при условии, что уровень АТФ будет бо�
лее 4 ммоль/г [5]. По H.G. Bretschneider et al.
(1975), в противном случае, развивается аутолиз
клеток с выходом их содержимого в интерстиций,
формируются некрозы миокарда и участки жи�
ровой дистрофии.

Важнейшим механизмом, приводящим к по�
вреждению миокардиальных клеток при дефици�
те кислорода, является запуск процессов перекис�
ного окисления липидов (ПОЛ). Главным стоит
вопрос о наличии достаточного содержания кис�
лорода (О2) в условиях ишемии, поскольку для ак�
тивации каскада ПОЛ, необходимо наличие избы�
точного количества О2. В то же время имеются дан�
ные, указывающие, что свободные радикалы, яв�
ляющиеся субстратом ПОЛ, могут образовывать�
ся и при уменьшенном тканевом напряжении О2
[56]. Немаловажная роль в образовании реакций
ПОЛ может принадлежать и коллатеральному кро�
вотоку, который составляет около 10 % от исход�
ного, поскольку коллатерали обеспечивают доста�
точное количество кислорода для образования сво�
бодных радикалов.

Восстановление кровотока в ишемизирован�
ной зоне миокарда, на этапе обратимых измене�
ний, приводит к образованию в митохондриях ци�
тотоксических метаболитов кислорода, кислород�
ных радикалов (супероксидный анион – радикал,
гидроксильный радикал, синглетный кислород),
следствием чего будет активация процессов пере�
кисного окисления мембранных липидов, с после�
дующим повышением проницаемости мембран.
Одновременно нарушается транспорт К+, Na+,
воды, а особенно, кальция в саркоплазматическом
ретикулуме и транспортная функция митохонд�
рий [1]. Развивается так называемый «кальциевый
парадокс», описанный A. Zimmerman и W. Hulsman
(1966). Степень повреждения миокарда пропорци�
ональна содержанию Са2 в митохондриях [5], а
значит, накопление Са2 в саркоплазматическом
ретикулуме и митохондриях является конечной
стадией гибели клеток [31]. Гистологически это
проявляется в сокращении миофибрилл, накопле�
нии кристаллов фосфата кальция в матриксе ми�
тохондрий и уменьшении способности миокарда
к расслаблению. D.A. Cooley et al. (1972) считают,
что крайней степенью является контрактура – так
называемое «каменное сердце».

Менее выраженные ишемические поврежде�
ния миокарда приводят к развитию синдрома низ�
кого сердечного выброса [12], несмотря на сохран�
ность резерва макроэргических соединений в кар�
диомиоцитах. Еще одним следствием реперфузи�
онного синдрома становятся аритмии, особенно
тяжелые в виде желудочковой тахикардии или
фибрилляции [46].

Как при чистой ишемии, так и в условиях кар�
диоплегии, существует тесная корреляция между
энергетическим состоянием сердца, степенью
структурных изменений и обратимостью его фун�
кций [5].

Тем не менее, четко дифференцировать вре�
менной интервал между окончанием второго и
началом третьего периода повреждения миокар�
да невозможно. Наиболее оптимальным критери�
ем для разграничения периодов повреждения ми�
окарда служат морфологические и биохимические
критерии: адекватное состояние митохондрий
кардиомиоцита является маркером обратимости
ишемических и реперфузионных повреждений
миокарда [7]. В то же время, тяжесть поврежде�
ния кардиомиоцитов связана с концентрацией
тропонина – Т и креатинфосфокиназой MB –
фракцией (CKMB), которые служат органоселек�
тивными маркерами повреждения миокарда [16].

Кроме всего вышесказанного, при восстанов�
лении коронарного кровотока после кардиоплегии
находящееся в условиях гипотермии сердце име�
ет сниженную емкость резервной коронарной ва�
зодилятации, что носит название «феномен непол�
ного восстановления кровотока» (no – reflow).
Механизм образования этого феномена реализу�
ется путем вазоспастического изменения тонуса
стенки мелких сосудов. [35, 51]. Важная роль в раз�
витии вазоспазма принадлежит клеткам эндотелия
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и нейтрофилам, выделяющим цитокины и другие
медиаторы воспаления [20]. Поэтому в раннем ре�
перфузионном периоде коронарное русло не в
состоянии гибко регулировать величину кровото�
ка и обеспечить адекватный миокардиальный О2
баланс. Описанные процессы приводят к тяжелым
нарушениям функций миокарда, ритма сердца и
ухудшают восстановление сердечной деятельнос�
ти при возобновлении кровотока [25, 44].

При проведении операций на открытом серд�
це, в настоящее время, наибольшее распростране�
ние получила технология интраоперационной ло�
кальной защиты миокарда – метод перфузионной
кардиоплегии [5, 55].

Данный метод позволяет обеспечить идеаль�
ное операционное поле, которое достигается пу�
тем временного пережатия восходящей аорты и
прекращением коронарного кровотока.

Впервые принцип фармакохолодовой карди�
оплегии был описан в середине 50�х годов T. Mel�
rose. Автор предложил использование высоких
концентраций цитрата калия с целью получения
диастолической остановки сердца и создания та�
ким образом, неподвижного операционного поля.
C.R. Lam et al. (1959) данный метод обратимой ос�
тановки сердца был модифицирован в виде соче�
тания остановки сердца с гипотермией и назван
авторами «кардиоплегией». В последствии, рабо�
ты по кардиоплегической защите миокарда были
продолжены G.F. Tyers, G.J. Todd, I.M. Niebauer et
al. [55] в 70�х годах. Тогда же использование для
защиты миокарда кристаллоидной и кровяной кар�
диоплегии повсеместно стало рутинным.

Возможность применения данного метода ос�
нована на том, что сердце, обладая энергетичес�
кими ресурсами, некоторый период времени то�
лерантно к кислородному голоданию и способно
восстанавливать свою деятельность при восста�
новлении коронарного кровотока.

Несколько позже D. Hearse (1963) были сфор�
мулированы основные принципы фармакохолодо�
вой кардиоплегии, остающиеся актуальными и на
сегодняшний день. Им же были сформулированы
«несовпадающие требования» кардиохирурга и
кардиомиоцита. С одной стороны это:

1. Быстрое развитие остановки сердечной де�
ятельности, которая должна быть обратимой и до�
статочно легко поддерживаемой во времени.

2. Полное расслабление миокарда.
3. «Сухое» операционное поле на протяжении

выполнения основного этапа операции.
4. Время, достаточное для выполнения каче�

ственной коррекции патологических изменений
сердца независимо от степени их сложности.

С другой стороны – «требования кардиомио�
цита»:

1. Поддержание метаболических и энергети�
ческих резервов клетки.

2. Исключение или обратимость тканевого
повреждения.

3. Быстрейшее восстановление нормального
метаболизма в реперфузионном периоде.

Е.Б. Мищенко с соавт. (1991) классифицирова�
ли способы защиты миокарда следующим образом.

I. По механизму воздействия на миокард:
ишемическая – достигается окклюзией аор�

ты в условиях гипотермии, в основном применя�
ется при реваскуляризации миокарда [24];

электрическая (искусственная фибрилля�
ция) – не применяется ввиду быстрого истоще�
ния энергетических запасов миокарда и развития
ишемических повреждений [7];

холодовая – является наиболее часто приме�
няемой; заключается в локальной гипотермии ми�
окарда, путем охлаждения миокарда «ледяной
крошкой» или путем непрерывной подачи охлаж�
денного раствора в полость перикарда. Находит
применение в комплексе с фармакологической кар�
диоплегией (КП) и перфузионными методами [41];

фармакологическая – индукция асистолии
достигается путем введения в коронарное сосуди�
стое русло препаратов К+ или Mg2+. В чистом виде
оставлена в виду аритмогенного эффекта [48] и
используется в комплексе с холодовой перфузи�
ей миокарда [14].

II. По способу применения раствора для кар�
диоплегии (КП):

наружная – воздействие кардиоплегическо�
го раствора на поверхность миокарда; охаракте�
ризована в разделе холодовой КП, в настоящее
время оставлена как основной метод в связи с низ�
кой эффективностью [47];

перфузионная – введение кардиоплегичес�
ких сред в коронарное сосудистое русло.

III. По основному составу раствора для КП:
кристаллоидная (бескровная) – представле�

на двумя типами растворов. Растворы внеклеточ�
ного типа, близки по электролитному составу к
внеклеточной жидкости, содержат высокие кон�
центрации К+, способствуют быстрой электроме�
ханической остановке сердца, сохраняют ионное
равновесие с миокардиальной тканью и позволя�
ют сравнительно легко восстановить сердечную
деятельность. Применение растворов внутрикле�
точного типа также обеспечивает хороший про�
текторный эффект, не сопровождается избытком
К+ в миокарде, эффективно при однократном вве�
дении и обеспечивает надежную кардиопротек�
цию на 2–3 часа. Недостатком является опасность
возникновения ионного дисбаланса (при попада�
нии раствора в контур аппарата искусственного
кровообращения) с развитием «кальциевого пара�
докса» [13];

кровяная – наиболее распространена в пос�
ледние годы. Высокая кислородная емкость среды
для КП, обеспечивает аэробный метаболизм мио�
карда. Кроме того, обеспечивается высокая бу�
ферная емкость эритроцитов, эффективно предот�
вращающая развитие тканевого ацидоза в услови�
ях гипотермии. Адекватное коллоидно�осмотичес�
кое давление предотвращает развитие клеточно�
го отека в миокарде. Также обеспечивается
снижение общей гемодилюции при длительных
сроках пережатия аорты [17]. Данный метод КП
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способствует ограничению воспалительной реак�
ции в ишемизированном миокарде, что оптимизи�
рует восстановительный период [37], уменьшает
частоту аритмий на этапе реперфузии [33].

IV. По месту нагнетания кардиоплегического
раствора:

антеградная – способ введения раствора для
КП в корень пережатой аорты, либо селективно –
в устье коронарных артерий [54]. Как показали ре�
зультаты клинических исследований, у больных
ИБС скорость охлаждения зоны миокарда, распо�
ложенной ниже уровня поражения коронарной
артерии, более медленная, и при стенозе более 70 %
от исходного диаметра достичь оптимального ох�
лаждения миокарда при антеградном введении кар�
диоплегического раствора (КПР) невозможно;

ретроградная – подача кардиоплегического
раствора через коронарный синус или через пра�
вое предсердие, при условии затянутых турнике�
тов на полых венах и окклюзированной легочной
артерии. Целесообразность применения этого
метода определяется атеросклеротическим пора�
жением коронарных артерий, выраженностью
гипертрофии миокарда, а также наличием обшир�
ных рубцовых полей, что приводит к неадекватно�
сти КП в антеградном варианте [39]. Данный ме�
тод КП увеличивает эффективность распределе�
ния КПР в миокарде от эндокарда к эпикарду [11].

Преимущества ретроградной кардиоплегии
заключаются в следующем:

� обеспечение равномерного распределения
кардиоплегического раствора, даже при наличии
выраженных стенотических и окклюзионных по�
ражений коронарных артерий, которые могут из�
менять распределение кардиоплегического ра�
створа при антеградном пути введения;

� эффективна при наличии аортальной недо�
статочности;

� при повторных операциях аортокоронарно�
го шунтирования (АКШ), когда антеградная карди�
оплегия связана с высоким риском атероматозной
эмболии, ретроградная кардиоплегия вымывает
дистальные эмболы из артериальной системы;

� может быть эффективным методом профилак�
тики и лечения воздушной коронарной эмболии;

� может проводиться без остановки хирургичес�
ких манипуляций и, следовательно, сокращает вре�
мя окклюзии аорты и период ишемии миокарда.

Недостатком способа следует считать более
медленное прекращение электрической активно�
сти сердца [15], возможность баротравмы и раз�
рыва коронарного синуса, шунтирование КПР че�
рез тибезиевы вены [4]. Кроме того, эффектив�
ность и безопасность использования только рет�
роградной КП, в особенности, для защиты право�
го желудочка остается спорной ввиду анатомии
венозной системы сердца [2]. Многочисленные
сообщения показывают, что оптимальным являет�
ся сочетание методов, когда первичная остановка
сердца достигается с помощью антеградной КП, а
в дальнейшем ЗМ осуществляют посредством рет�
роградного введения КПР [26].

V. По содержанию О2 в кардиоплегическом
растворе:

с оксигенацией – способ поддержания
аэробного метаболизма в миокарде на этапе гло�
бальной ишемии, который в настоящее время при�
влекает всеобщее внимание; применяется для КПР
на основе крови [50] и кристаллоидных [57];

без оксигенации.
VI. По температурному режиму:

холодовая (гипотермическая) – реализует
один из основных принципов защиты миокарда –
снижение активности метаболических процессов.
Между тем, холодовая КП не лишена негативных
эффектов, а именно: нарушение стабильности кле�
точных мембран и утилизации глюкозы, снижение
утилизации кислорода, отрицательный энергети�
ческий баланс кардиомиоцитов [3]. В условиях ги�
потермии сохраняется трансмембранный Na+/K+

обмен, что обусловливает в дальнейшем реперфу�
зионные повреждения [3];

нормотермическая (тепловая) – по мнению
некоторых авторов, нивелирует недостатки пре�
дыдущего способа [19], особенно у пациентов с
выраженной дисфункцией миокарда [43]. В пос�
ледние годы отмечается тенденция к более часто�
му применению тепловой КП на основе крови [29].

VII. По содержанию биологически активных
веществ:

с использованием биологически активных
веществ. Смыслом их применения является фар�
макологическое воздействие на механизмы ише�
мического и реперфузионного повреждения мио�
карда. Так, в состав КПР включают препараты –
антагонисты кальция (дилтиазем) [23], β�адреноб�
локаторы (эсмолол) [45], эстрогены [49], антиок�
сиданты, инактивирующие свободные радикалы
[38]. Применение лекарственных препаратов и
биологически активных веществ с антиоксидант�
ным и антигипоксантным эффектами рассматри�
вают, как перспективное направление оптимиза�
ции защиты миокарда [10] без использования био�
логически активных веществ.

VIII. По времени проведения:
периодическая (прерывистая) – инфузия

порций КПР в коронарное русло с определенны�
ми временными интервалами, длительность кото�
рых зависит от выбранных температурных режи�
мов перфузии. Находит широкое распростране�
ние при фармакохолодовой КП [28]. Также, опи�
сана техника применения при тепловой кровяной
КП [30];

непрерывная – подача КПР на всем протя�
жении этапа глобальной ишемии миокарда; ис�
пользуется как при вмешательствах на клапанном
аппарате сердца, так и при реваскуляризации ми�
окарда [36].

G.D. Buckberg в 1987 г. впервые сформулиро�
вал концепцию управляемой реперфузии при вос�
становлении сердечной деятельности после КП с
помощью инфузии теплого раствора, содержаще�
го ряд компонентов (в том числе кровь, аспартат,
глутамат и др.). Такой раствор позволяет быстро



ÁÞËËÅÒÅÍÜ ÂÑÍÖ ÑÎ ÐÀÌÍ, 2006, ¹ 5 (51)

60             Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ â ìåäèöèíå è áèîëîãèè

восстановить метаболическое равновесие в мио�
карде и способствует нормализации адекватной
насосной функции сердца. Модифицированная
управляемая реперфузия миокарда особенно по�
казана больным при длительной (свыше 120 минут)
ишемии миокарда, при исходно сниженной фрак�
ции выброса (ФВ) и наличии факторов, затрудня�
ющих проведение КП.

Критериями эффективности защиты миокар�
да от ишемии и реперфузионных повреждений
служат [32]:

характер восстановления электрической ак�
тивности сердца (спонтанное, или через дефиб�
рилляцию);

производительность сердечно�сосудистой
системы (показатели центральной гемодинамики)
и необходимость применения инотропной поддер�
жки;

отсутствие ишемических повреждений на ЭКГ;
отсутствие нарушений сердечного ритма.

Учитывая стремительное развитие кардиохи�
рургии в нашей стране, актуальным является воп�
рос адекватной защиты миокарда при операциях
в условиях искусственного кровообращения. Кро�
ме того, перспективными видятся методики, сни�
жающие количество жизнеугрожающих аритмий,
а как следствие, облегчающие проведение запус�
ка сердца.
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