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Научный обзор

Периоперационный период является стрес-

совым фактором для организма человека, одна-

ко наиболее сильное воздействие приходится 

на сердечно-сосудистую систему. Рефлекторная 

стимуляция в момент проведения эндотрахе-

альной интубации и экстубации, разреза кожи и 

других хирургических манипуляций за счет акти-

вации симпатоадреналовой системы приводит к 

выраженному повышению уровня артериального 

давления и увеличению числа сердечных сокра-

щений. Эти изменения ведут к усилению работы 

сердца и резкому возрастанию потребности ми-

окарда в кислороде. В этих условиях возрастает 

риск возникновения ишемии миокарда, аритмий 

сердца и сосудистых катастроф в других бассей-

нах (Reves J.G., 1988).

Проведение некардиальных операций ассоци-

ируется с повышением риска возникновения сер-

дечно-сосудистых осложнений, в том числе кар-

диальной смерти. Развитие периоперационного 

инфаркта миокарда ведет к 15–25% повышению 

внутригоспитальной летальности, продлению 

времени пребывания в стационаре, повышению 

вероятности развития кардиальной смерти в по-

следующие 6 месяцев. На 100 миллионов некар-

диальных операций в год приходится 1 миллион 

сердечно-сосудистых осложнений. 

Частота встречаемости сердечно-сосудистых 

 осложнений при проведении некардиального 

оперативного вмешательства, по данным разных 

авторов, представлена в табл. 1.

Особенности развития периоперационного 

инфаркта миокарда заключаются в скудности 

клинической симптоматики. Типичные болевые 

ощущения за грудиной при развитии периопера-

ционного инфаркта отмечаются только у 14 % (от 

3 до 25 %) больных, и даже какая-либо симпто-

матика в виде одышки, слабости, снижения дав-

ления, тахи- или брадикардии отмечается только 

в 53 % случаев (от 38 до 68 %). «Немое» течение 

периоперационного инфаркта миокарда связано 

с использованием опиоидов, седативной терапи-

ей, с различными патофизиологическими меха-

низмами формирования инфаркта в периопера-

ционный период. Все это требует возможности 

неспецифической защиты сердца от периопера-

ционных осложнений. 

Именно с этой целью начали использовать 

бета-адреноблокаторы — класс препаратов, чья 

сфера применения начиная с 60-х годов настоль-

ко разнообразна, что простирается от лечения 

стенокардии, инфаркта, гипертензии и сердеч-

ной недостаточности до мигрени, глаукомы и 

кровотечений при портальной гипертензии. На 

представленной схеме патофизиологических ме-

ханизмов развития сердечно-сосудистых ослож-

нений при оперативном вмешательстве показа-

но место применения бета-адреноблокаторов в 

прерывании цепи кардиального повреждения 

(рис. 1).

Применение бета-адреноблокаторов в целях 

снижения риска сердечно-сосудистых осложне-

ний при проведении некардиальных операций 

начиная с 80-х годов приняло масштабный ха-

рактер. Это произошло, когда после проведен-

ного в 1996 году D.T. Mangano исследования с 

атенололом было показано достоверное влияние 

применения бета-блокатора на послеопераци-
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Таблица 1. Риск развития кардиальной смерти, нефатального инфаркта и нефатальной остановки 

кровообращения при некардиальных операциях

Автор Годы События Общая оценка

Detsky 1983–1985 25 (5,5 %)

3,9 % (95% Cl: 3,3–4,6 %)

Shan 1986–1987 40 (5,8 %)

Mangano 1987–1988 13 (2,7 %)

Ashton 1987–1989 20 (2,4 %)

Badner 1993–1996 18 (5,6 %)

Kumar 1992–1995 36 (3,2 %)

Lee 1989–1994 59 (1,4 %) 1,4 % (95% Cl: 1,0–1,8 %)
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онный прогноз начиная с 7 суток после опера-

ции и до двух лет, снижение общей смертности 

(р < 0,019) и сердечной смерти (p < 0,033). По 

этим результатам в 1996 году АКК/ААС при-

няты рекомендации по периоперационному 

применению бета-адреноблокаторов Guideline 

Update for Perioperative Cardiovascular Evaluation 

for Noncardiac Surgery — Executive Summary. A 

Report of the American Heart Association Task Force 

on Practice Guidelines (Committee to Update the 

1996 Guidelines on Perioperative Cardiovascular 

Evaluation for Noncardiac Surgery). По данным ре-

комендациям, -адреноблокаторы должны быть 

назначены пациентам с ишемией миокарда, пла-

нируемым на сосудистую хирургию (I класс дока-

зательности), и пациентам с нелеченой гипертен-

зией, ишемической болезнью сердца, а также при 

наличии факторов риска (класс IIa). Впослед-

ствии было проведено множество исследований, 

подтверждающих эффективность применения 

бета-адреноблокаторов в периоперационном пе-

риоде, с бисопрололом и метопрололом. 

К 2005 году накопился большой опыт приме-

нения -адреноблокаторов у хирургических боль-

ных, и по ряду метаанализов была поставлена под 

сомнение необходимость их применения. Со-

мнения возникли в связи с тем, что среднее коли-

чество пациентов в исследовании равнялось 61, 

но общее количество больных составляло 2437, 

наблюдалось разнообразие как пациентов, так 

и хирургических вмешательств, различная дли-

тельность лечения — от 1 дозы до 30 дней приема. 

Выявлены ограничения в самих исследованиях: 

четыре исследования неадекватно были сделаны 

слепыми, два исследования прекращены досроч-

но, в одном была неадекватно проведена рандо-

мизация. Данные факты вновь поставили под со-

мнение пользу периоперационного применения 

-адреноблокаторов.

В связи с возникшими сомнениями были 

предприняты новые широкомасштабные иссле-

дования с правильной рандомизацией, большим 

количеством включенных пациентов и строгим 

алгоритмом назначения -адреноблокаторов. 

Наиболее показательными оказались исследова-

ния POISE и DECREASE IV–V. Эти исследова-

ния имели большое количество включенных па-

циентов (тысячи), качественную рандомизацию и 

строгий дизайн.

В исследование POISE был включен 8351 па-

циент (4174 и 4177 по группам лечения), препа-

ратом исследования был метопролола сукцинат. 
Лекарство назначалось за 2–4 часа (100 мг) до 

операции, его прием продолжался на протяжении 

следующих 30 дней (200 мг/сутки). Пациенты в 

исследовании подвергались только некардиаль-

ной хирургии. В результате исследования было 

получено достоверное снижение осложнений по 

первичной конечной точке, связанное с нефа-

тальным ИМ (3,6 % vs. 5,1 %, HR 0,70, p = 0,0007), 

однако было выявлено повышение общей леталь-

ности вследствие значительного роста послеопе-

рационных инсультов (1,0 % vs. 0,5 %, HR 2,17, 

p = 0,005). 

Причиной полученного результата можно 

считать значительное увеличение случаев ги-

потензии (15,0 против 9,7 %, p < 0,0001) и бра-

дикардии (6,6 против 2,4 %, p < 0,0001) на фоне 

применения метопролола сукцината (метопролол 

длительного действия). К развитию всех указан-

ных осложнений привело применение высоких 

доз -адреноблокаторов длительного действия 

без предварительного тестирования или титро-

вания дозы, что является весомым ограничением 

данного исследования. Не менее значимым огра-

ничением исследования является применение 

-адреноблокатора, основанное на максималь-

ной дозировке препарата, а не на достижении 

эффектов, таких как снижение артериального 

давления, целевое снижение частоты сердечных 

сокращений.

Полной противоположностью исследования 

POISE являются два последних исследования 

цикла DECREASE, IV и V. В этих исследовани-

ях применение -адреноблокатора проводилось в 

течение продолжительного времени, до 30 суток, 

Рисунок 1. Патофизиология сердечно-сосуди-

стых осложнений при операции

Хирургическая травма, интубация, экстубация,
боль, кровопотеря, анемия
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Рисунок 2. Результаты исследования POISE
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до оперативного вмешательства. Доза препара-

та тщательно титровалась до достижения целе-

вой частоты сердечных сокращений, достижение 

максимальной дозы препарата не являлось целью 

исследования. В исследовании DECREASE IV 

оценивалось применение -адреноблокатора би-

сопролола при некардиальных операциях. Целе-

вая ЧСС, достигнутая в исследовании, составляла 

50–70 ударов в минуту. Снижение кардиальной 

смерти и инфаркта в этом исследовании состави-

ло 2,1 против 6,0 %, p = 0,002. При этом отсут-

ствовали достоверные различия в частоте разви-

тия инсульта.

В исследовании DECREASE V проводилась 

оценка применения -адреноблокатора бисопро-

лола при планируемых кардиальных операциях. 

Показатели ЧСС, планируемые в исследовании, 

составили 60–65 ударов в минуту. У пациентов с 

ЧСС < 65 в минуту отмечалось достоверно мень-

шее развитие осложнений при сосудистых опера-

циях — 1,3 против 5,2 %, p = 0,003.

Результатом проведенных исследований яв-

ляется дополнительный пересмотр рекомен-

даций по периоперационному применению 

-адреноблокаторов Американским колледжем 

кардиологов и Американской ассоциацией серд-

ца, а также создание новых рекомендаций Ев-

ропейским обществом кардиологов совместно с 

Европейским обществом анестезиологов в 2009 

году.

Êëàññ I 
Прием бета-блокаторов должны быть про-

должен пациентами, которым планируется опе-

рация, получавшими бета-блокаторы для лече-

ния клинических состояний: ИБС, гипертензии, 

аритмии (уровень доказательности C).

Êëàññ IIa 
1. Бета-блокаторы необходимо титровать по 

частоте сердечных сокращений и артериальному 

давлению, они рекомендуются пациентам сосу-

дистой хирургии, которые имеют высокий риск 

сердечно-сосудистых осложнений из-за патоло-

гии коронарной артерии или обнаружения ише-

мической болезни сердца на предоперационном 

тестировании (уровень доказательности B).

2. Бета-блокаторы необходимо титровать по 

частоте сердечных сокращений и артериальному 

давлению, это является обоснованным для паци-

ентов, у которых при предоперационной оценке 

определяется высокий риск сердечно-сосудистых 

осложнений. Его показателем является наличие 

более 1 клинического фактора риска (уровень до-

казательности C).

3. Бета-блокаторы необходимо титровать по 

частоте сердечных сокращений и артериальному 

давлению, это является обоснованным для паци-

ентов, у которых при предоперационной оценке 

выявляется ишемическая болезнь сердца или вы-

сокий риск сердечно-сосудистых осложнений. 

Это определяется по присутствию более 1 клини-

ческого фактора риска у пациентов, запланиро-

ванных на операции промежуточного риска (уро-

вень доказательности B).

Êëàññ IIb 
1. Польза применения бета-блокаторов яв-

ляется неопределенной для пациентов, которые 

проходят процедуры промежуточного риска, в 

которых предоперационная оценка определяет 

один клинический фактор риска при отсутствии 

ИБС (уровень доказательности C).

2. Польза применения бета-блокаторов яв-

ляется неопределенной у пациентов, подверга-

ющихся сосудистой хирургии, без клинических 

факторов риска, которые в настоящее время не 

принимали бета-блокаторы (уровень доказатель-

ности B).

Êëàññ III 
1. Бета-блокаторы не следует назначать паци-

ентам, подвергающимся хирургическим операци-

ям, при наличии абсолютных противопоказаний 

к бета-блокаде (уровень доказательности C).

2. Рутинное назначение высоких доз бета-бло-

каторов при отсутствии титрования дозы не яв-

ляется полезным и может быть даже вредным для 

пациентов, в настоящее время не принимающих 

бета-блокаторы, которые планируются на некар-

диальные хирургические вмешательства (уровень 

доказательности B).
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