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Определению уровня мозгового натрийуретическо-

го пептида (brain natriuretic peptide (BNP)) в последнее 

время отводят важную роль в диагностике кардиаль-

ной патологии и прогнозировании развития кардиаль-

ных осложнений.

BNP, синтезируемый преимущественно миокар-

дом желудочков, является представителем семейства 

натрийуретических пептидов. Система натрийурети-

ческих пептидов (НП) — это одна из наиболее важных 

гормональных систем в контроле гомеостаза и функ-

ции сердечно-сосудистой системы [1]. Натрийурети-

ческие пептиды контролируют водно-электролитный 

гомеостаз, действуя как естественные антагонисты 

ренин-ангиотензин-альдостероновой системы и сим-

патической нервной системы как на периферическом, 

так и на центральном уровне. На уровне ствола голов-

ного мозга они снижают тонус симпатической нервной 

системы, в гипоталамусе — секрецию вазопрессина 

и кортикотропина, в зонах, прилегающих к третье-

му желудочку, подавляют жажду и солевой аппетит. 

Кроме того, НП повышают проницаемость эндоте-

лия и уменьшают внутрисосудистый объем жидкости, 

снижают сосудистое сопротивление как в большом, 

так и в малом круге кровообращения (постнагрузка), 

уменьшают венозный возврат (преднагрузка), снижа-

ют конечно-диастолическое давление в предсердиях и 

желудочках. Как результат, увеличивается сердечный 

выброс и улучшается диастолическая функция мио-

карда. НП снижают порог чувствительности вагусных 

афферентов, тем самым подавляя рефлекторную тахи-

кардию и вазоконстрикцию. НП увеличивают коро-

нарный и почечный кровоток, скорость клубочковой 

фильтрации, выделение натрия с мочой и диурез. Эти 

гормоны также ингибируют секрецию ренина и альдо-

стерона. НП препятствуют гипертрофии и ремодели-

рованию миокарда и сосудов, в частности ВNP преду-

преждает развитие гипертрофии и фиброза миокарда. 

Недавно также были открыты свойства НП вызывать 

бронходилатацию и стимулировать липолиз в жировой 

ткани.

Сильным стимулом к секреции мозгового натрий-

уретического пептида является механическое растяже-

ние миокарда [2]. Так, уровень НП повышен при забо-

леваниях, характеризующихся увеличенным объемом 

циркулирующей жидкости и повышением растяжения 

стенок желудочков, таких как сердечная, почечная не-

достаточность, цирроз печени [3]. Клинические ис-

следования продемонстрировали зависимость между 

уровнем BNP и тяжестью сердечной недостаточности 

в соответствии с функциональным классом по NYHA и 

конечно-диастолическим напряжением стенки левого 

желудочка по данным эхокардиографии [4, 5]. В насто-

ящее время этот гормон используется как диагности-

ческий и прогностический маркер при сердечной не-

достаточности [6, 7].

Нарушение доставки кислорода к кардиомиоцитам 

также является специфическим индуктором синтеза 

и высвобождения BNP. Показано, что гипоксия яв-

ляется прямым и достаточным стимулом для синтеза 

и секреции BNP в культуре человеческих кардиомио-

цитов желудочков сердца [8]. Элементы, реагирующие 

на гипоксию, были описаны в нуклеотидной после-

довательности промоторов генов предсердного и моз-

гового натрийуретических пептидов [9]. У пациентов 

со стабильной стенокардией напряжения наблюда-

ется повышенный уровень BNP при отсутствии сер-

дечной недостаточности [10, 11]. Повышение уровня 

N-терминального фрагмента proBNP у пациентов со 

стабильной стенокардией тесно коррелирует с разме-

рами зоны ишемии миокарда и со степенью пораже-

ния коронарных артерий [12, 13]. Показано транзи-

торное увеличение уровня BNP при индукции ишемии 
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миокарда путем раздувания баллона при проведении 

перкутанной транслюминальной коронарной ангио-

пластики [14] и интракоронарной инфузии суспензии 

стволовых клеток [15]. Причем увеличение уровня дан-

ного гормона отмечено уже через 5 минут после про-

ведения процедуры, что свидетельствует о быстром 

реагировании данной системы.

Некоторые авторы предполагают, что стимулом для 

секреции BNP является градиент кислорода в миокар-

де, который, в свою очередь, зависит от плотности ка-

пилляров, тока крови, количества кислорода в крови, 

поступающей в капилляры, и потребления кислорода 

тканями [16]. Так, система НП представляется есте-

ственным механизмом оптимизации соотношения по-

требности миокарда в кислороде и его доставки.

Метаанализ, включающий 15 исследований (4856 

пациентов), показал, что при экстракардиальных хи-

рургических вмешательствах повышенный предопе-

рационный уровень BNP связан с увеличением общей 

летальности и риска развития крупных неблагоприят-

ных кардиальных событий (инфаркт миокарда и кар-

диальная смерть) как в ближайшем, так и в отдаленном 

послеоперационном периоде [17]. Большое количе-

ство исследований показывает, что уровень BNP также 

является ценным прогностическим признаком в кар-

диальной хирургии [18]. При операциях аортокоро-

нарного шунтирования уровень BNP через сутки после 

операции коррелировал с длительностью пережатия 

аорты и искусственного кровообращения, а также с 

послеоперационным уровнем тропонина I [19].

Целью исследования являлось изучение измене-

ния уровня BNP при проведении оперативных вмеша-

тельств в абдоминальной хирургии.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
В исследование, проводившееся на базе отделения 

анестезиологии и интенсивной терапии № 1 КУ «Об-

ластная клиническая больница им. И.И. Мечникова» 

г. Днепропетровска, были включены 16 пациентов со 

средним кардиальным риском (2–3 балла по пересмо-

тренному индексу кардиального риска), которым про-

водились длительные оперативные вмешательства на 

органах желудочно-кишечного тракта. Пациенты были 

распределены на две группы: 1-я группа — с использо-

ванием общей анестезии с последующей внутривенной 

контролируемой пациентом аналгезией (в/в КПА) мор-

фином, 2-я группа — с применением комбинирован-

ной (общая + эпидуральная) анестезии с последующей 

продленной эпидуральной аналгезией. За день до опе-

рации больные были проинструктированы о том, как 

пользоваться устройством для КПА, а также ознаком-

лены с визуально-аналоговой шкалой (ВАШ) боли. 

Последняя представляла собой 100-мм немаркиро-

ванную линейку, где 0 мм соответствовал отсутствию 

боли, а 100 мм — наиболее сильной боли, какую можно 

представить. В группе с комбинированной анестезией 

катетеризация эпидурального пространства проводи-

лась на уровне Th
7–8

-Th
9–10

 в зависимости от вида хи-

рургического вмешательства. Индукция эпидуральной 

анестезии осуществлялась дробным введением 5 мл 

0,75% ропивакаина с последующей инфузией 0,2% ро-

пивакаина со скоростью 5–7 мл/ч. Индукция общей 

анестезии проводилась с использованием тиопентала 

натрия (5 мг/кг), фентанила (3 мкг/кг) и пипекурония 

(0,06 мг/кг). Для поддержания анестезии использова-

лись тиопентал натрия по уровню BIS-индекса, фента-

нил в группе с общей анестезией (10 мкг/кг за первый 

час операции, 5 мкг/кг за второй час и в последующем 

3 мкг/кг/ч) и пипекуроний (0,01 мг/кг каждые 40 мин). 

Поскольку все пациенты имели сопутствующую ги-

пертоническую болезнь, оптимальным во время опе-

рации считалось поддержание артериального давления 

(АД) в пределах ± 20 % от привычных для данного па-

циента показателей, а частоты сердечных сокращений 

(ЧСС) — в пределах от 60 до 90 ударов в минуту. Во 

время операции проводилась регистрация АД и ЧСС 

каждые 5 минут. Вычислялись средние показатели за 

время операции для каждого больного, а также дли-

тельность периодов, когда показатели выходили за 

пределы установленных оптимальных значений.

По окончании операции больные были переведены 

в отделение интенсивной терапии. КПА начиналась 

после пробуждения больных при потребности с на-

чального болюса морфина (3–6 мг) для достижения 

уровня боли ниже 40 мм по ВАШ в покое. КПА-насос 

(Injectomat cp-IS, PCA-pacom; Fresenius, Germany) был 

запрограммирован на введение болюсов 0,5 мг морфи-

на с локаут-интервалом 6 минут. Для продленной эпи-

дуральной аналгезии использовалась инфузия 0,2% 

ропивакаина со скоростью 4 мл/ч. Дополнительно в 

обеих группах назначался кетопрофен 100 мг каждые 

8 часов.

В послеоперационном периоде ежечасно проводи-

лась регистрация показателей артериального давления 

и частоты сердечных сокращений, а также определе-

ние уровня боли по ВАШ в покое и при кашле. Вы-

числялись средние значения данных показателей для 

каждого пациента за 1-е послеоперационные сутки. До 

начала, в конце операции и утром в первый послеопе-

рационный день проводился забор образцов крови для 

определения уровня BNP (EIA for BNP-32 (human); 

Peninsula laboratories, LLC, USA): после того как паци-

ент минимум 20 минут находился в положении лежа 

на спине, кровь набиралась в охлажденный шприц, 

переносилась в охлажденную пробирку, содержащую 

ЭДТА 1 мг/мл и апротинин 500 МЕ/мл, и центрифу-

гировалась при температуре 4–6 °С, плазма хранилась 

замороженной до проведения анализа. Также опре-

делялся уровень глюкозы крови до, во время и после 

операции.

Проверка нормальности распределения проводи-

лась при помощи W-критерия Шапиро — Уилка. Дан-

ные представлены в виде среднего арифметического 

(± ошибка среднего) для параметрических данных и 

медианы [нижний и верхний квартили] для непара-

метрических данных. Статистический анализ включал 

использование точного одностороннего критерия Фи-

шера, t-критерия Стьюдента, критерия Манна — Уит-

ни. Статистическую обработку результатов проводили 

с использованием программы Statistica 6.
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Характеристика пациентов и хирургического вме-

шательства представлена в табл. 1. 

В обеих группах предоперационный уровень BNP 

был высоким, что отражает наличие сопутствующей 

патологии сердечно-сосудистой системы (рис. 1). В 

первой группе увеличение уровня BNP в конце опера-

ции в сравнении с показателями до операции наблю-

далось у 50 % пациентов, что достоверно отличается 

от второй группы, где повышение показателей не от-

мечено ни у одного пациента (р = 0,0385). На следую-

щий день после операции увеличение уровня BNP в 

сравнении с показателями до операции наблюдалось у 

4 пациентов (57,14 %) первой группы, что достоверно 

отличается от второй группы, где повышение показа-

телей не отмечено ни у одного пациента (р = 0,0349).

При проведении сравнения пациентов, у которых 

наблюдалось повышение BNP за время операции, 

с пациентами, у которых данных изменений не от-

мечалось, достоверные отличия выявлены для вида 

анестезии (р = 0,0385), наличия эпизодов тахикардии 

(> 90 ударов в минуту) во время операции (у 100 % па-

циентов в сравнении с 0 %, р = 0,0005), для средних за 

время операции значений ЧСС (86,97 [79,71–90,18] 

удара в минуту в сравнении с 65,35 [60,28–71,18] уда-

ра; р = 0,0039) и уровня глюкозы во время операции 

(6,56 ± 0,55 в сравнении с 4,55 ± 0,50; р = 0,0439). 

При аналогичном сравнении пациентов в зависи-

мости от наличия повышения BNP на следующий день 

после операции по отношению к дооперационному 

уровню отличия выявлены для вида послеоперацион-

ного обезболивания (р = 0,0349), средних за первые по-

слеоперационные сутки значений среднего АД (118,33 

[112,72–119,33] мм рт.ст. в сравнении с 93,33 [88,38–

110,0] мм рт.ст.; р = 0,0303), интенсивности боли в покое 

(33,5 [29,0–38,0] мм в сравнении с 16,66 [14,0–24,0] мм; 

Таблица 1

1-я группа (n = 8) 2-я группа (n = 8)

Возраст, годы 66,75 (± 2,46) 68,14 (± 2,00)

Рост, см 167,50 (± 2,80) 166,40 (± 3,30)

Вес, кг 77,50 (± 5,65) 65,12 (± 2,34)

Пол (м/ж) 4/4 4/4

Класс по ASA (II/III) 2/6 0/8

Функциональный класс сердечной недостаточности 
(І/ІІ/ІІІ)

2/6/0 2/5/1

Длительность операции, мин 152,78 (± 23,09) 152,86 (± 34,89)

Объем внутривенной инфузии за время операции, мл 2065,00 (± 233,63) 2853,71 (± 393,39)

Вид хирургического вмешательства:
— гастроэнтеростомия;
— гемиколэктомия;
— гастроэнтеростомия и холецистостомия;
— внутреннее дренирование желчных протоков

1
1
1
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4

Рисунок 1. Динамика уровня мозгового натрийуретического пептида
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р = 0,0404) и при кашле (57,87 [50,75–65,0] мм в сравне-

нии с 29,33 [26,33–43,00] мм; р = 0,0404).
Полученные данные говорят о том, что тахикар-

дия во время операции является важным стимулом 

повышения уровня мозгового натрийуретического 

пептида и, следовательно, фактором риска развития 

кардиальных осложнений. Эти данные согласуются 

с результатами метаанализа, где показано, что дости-

жение эффективного контроля ЧСС ассоциируется со 

снижением частоты развития послеоперационного ин-

фаркта миокарда [20]. Связь повышения уровня BNP с 

уровнем гликемии, возможно, объясняется нейрогор-

мональным ответом на операционную травму, резуль-

татом которого являются как гемодинамические, так 

и метаболические эффекты. Результаты исследования 

подтверждают, что контроль послеоперационного бо-

левого синдрома является важным фактором в преду-

преждении развития кардиальных осложнений в по-

слеоперационном периоде. 

Эпидуральная анестезия по сравнению с общей 

поз воляет более эффективно контролировать указан-

ные факторы. Так, эпидуральная анестезия и анал-

гезия предотвращает развитие интраоперационной 

тахикардии (табл. 2) и позволяет более действенно 

устранять послеоперационную боль и связанные с ней 

изменения гемодинамики.

Также, как видно из динамики уровня гликемии 

(рис. 2), эпидуральная анестезия предоставляет воз-

можность контролировать стрессовый ответ на опе-

рационную травму. Указанные моменты позволяют 

рассматривать данный вид обезболивания как способ 

предупреждения периоперационных кардиальных 

 осложнений.

Âûâîäû
Контроль параметров гемодинамики (предупреж-

дение тахикардии), выраженности стрессового ответа 

и болевого синдрома позволяет снизить риск карди-

альных осложнений. 

Торакальная эпидуральная анестезия и аналгезия 

позволяет более эффективно в сравнении с общей ане-

стезией и системной опиоидной аналгезией контроли-

ровать указанные параметры и предупреждает повы-

шение уровня мозгового натрийуретического пептида.
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Резюме. Установлена зміна рівня мозкового натрійуре-

тичного пептиду в пацієнтів середнього кардіального ри-

зику при проведенні абдомінальних хірургічних втручань. 

Підвищення рівня цього гормону пов’язане з тахікардією 

і гіперглікемією в інтраопераційному періоді та з підви-

щенням артеріального тиску та вираженістю болю в після-

операційному періоді. Торакальна епідуральна анестезія та 

аналгезія запобігала підвищенню рівня мозкового натрій-

уретичного пептиду та характеризувалася вигіднішими ге-

модинамічними умовами для роботи міокарда порівняно із 

загальною анестезією та системною опіоїдною аналгезією.

Ключові слова: мозковий натрійуретичний пептид, ге-

модинаміка, біль, анестезія.

Shayda O.A., Timchenko Ye.V., Kobelyatsky Yu.Yu.
State Institution «Dnipropetrovsk Medical Academy of Ministry 
of Public Health of Ukraine», Dnipropetrovsk, Ukraine

BRAIN NATRIURETIC PEPTIDE AS A PREDICTOR 
OF CARDIAC COMPLICATIONS IN ABDOMINAL SURGICAL 

INTERVENTIONS

Summary. Changes in brain natriuretic peptide levels in 

patients with moderate cardiac risk during abdominal surgery 

was observed. Increase in brain natriuretic peptide levels 

associated with tachycardia and hyperglycemia in intraoperative 

period and with increase of blood pressure and pain intensity 

in postoperative period. Thoracic epidural anaesthesia and 

analgesia prevents brain natriuretic peptide increasing and 

has beneficial hemodynamic conditions for myocardial work 

in comparison with general anaesthesia and systemic opioid 

analgesia.

Key words: brain natriuretic peptide, hemodynamics, pain, 

anaesthesia.
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