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В эксперименте на белых беспородных крысах изучены нарушения сократимости и 
метаболизма миокарда в ранние сроки тяжелой изолированной черепно-мозговой 
травмы. Функциональные резервы сердец травмированных животных оценивали с 
использованием модели изолированного сердца по E. T. Fallen et al. Через 1 час по-
сле черепно-мозговой травмы выявлено уменьшение скорости расслабления ми-
окарда левого желудочка и значительное снижение устойчивости сердца к гипок-
сии/реперфузии, нагрузке ритмом высокой частоты и изменению электролитного 
состава перфузионного раствора.

Ключевые слова: черепно-мозговая травма, сердце, функционально-метаболиче-
ские нарушения.

Данные клинических исследований свидетель-
ствуют о том, что у пациентов с тяжелой черепно-
мозговой травмой (ЧМТ), особенно при неблаго-
приятном течении посттравматического периода, 
формируются гемодинамические нарушения [1, 2]. 
Одни авторы связывают их развитие с нарушени-
ем вегетативной регуляции функций сердца и со-
судов [3, 4] или прогрессирующей гиповолемией [5, 
6], другие — с изменением показателей насосной 
функции сердца и формированием структурных по-
вреждений миокарда при ЧМТ [7–9]. 

Н. В. Говорова с соавт. [7] пишет о нарушении со-
кратительной функции миокарда по данным неин-
вазивной биоимпедансометрии у больных с небла-
гоприятным исходом тяжелой ЧМТ. K. S. Dujardin 
et al. [8] у пациентов c неблагоприятным исходом 
травмы находят признаки систолической миокарди-
альной дисфункции. G. Baroldi et al. [9] у пациентов 
с ЧМТ выявили наличие структурных изменений в 
миокарде, которые были более выражены у погиб-
ших в поздние сроки посттравматического периода.

Учитывая, что механизмы, ведущие в итоге к 
развитию миокардиальной дисфункции и возник-
новению признаков сердечной недостаточности, за-
пускаются задолго до формирования клинических 
проявлений, важным считаем изучение нарушений 
сократимости и метаболизма миокарда в ранние 
сроки посттравматического периода. 

Цель исследования — выявление ранних при-
знаков формирующейся миокардиальной дисфунк-
ции при тяжелой черепно-мозговой травме.

Материал и методы исследования. Экспери-
менты на 104 белых беспородных крысах-самцах 
массой 204±1,6 г проводились при строгом соблю-
дении требований Европейской конвенции по со-
держанию, кормлению и уходу за подопытными 
животными, а также выводу их из эксперимента и 
последующей утилизации. 10 интактных животных 
составили контрольную группу. На 94 наркотизи-
рованных эфиром крысах моделировали тяжелую 
ЧМТ посредством удара по средней линии темен-
ной области головы животного свободно падающим 
грузом вычисленной массы [10]. Сократительную 

функцию миокарда выживших животных через 
1 час после ЧМТ исследовали, используя модель изо-
лированного сердца [11]. Функциональные резервы 
сердца после ЧМТ оценивали с помощью следую-
щих приемов: 

1. Гипоксической пробы, при которой в течение 
10 минут перфузия сердца осуществлялась раство-
ром с меньшим напряжением кислорода в перфуза-
те (вместо 600–150 мм рт. ст.) и без глюкозы. Далее 
проводили 20-минутную реоксигенацию посред-
ством возобновления перфузии сердца исходным 
раствором, насыщенным карбогеном. Проба позво-
ляла определить устойчивость изолированного серд-
ца к условиям частичной деэнергизации, скорость 
и полноту последующего восстановления сократи-
тельной функции, а также чувствительность мио-
карда к реоксигенационным свободнорадикальным 
повреждениям. 

2. Нагрузки ритмом высокой частоты, при кото-
рой частота стимуляции сердца внезапно увеличи-
валась с 240 до 300, 400 и 500 мин–1. После непродол-
жительного периода частой стимуляции возвраща-
лись на 5 минут на «базовую» частоту 240 мин–1. Во 
время проведения пробы как следствие нарушения 
извлечения из кардиомиоцитов Са2+ закономерно 
возрастал уровень диастолического давления. Это 
приводило к формированию дефекта диастолы, ве-
личину которого мы рассчитывали. Проба позволя-
ла оценить сохранность и мощность механизмов, 
ответственных за транспорт Са2+ в кардиомиоцитах.

3. Гипокальциевой пробы, во время которой со-
держание Са2+ в перфузионном растворе на 5 ми-
нут уменьшалось с 5 до 1,25 ммоль/л с последующей 
10-минутной перфузией исходным раствором. Про-
ба позволяла выявить степень рециркуляции Са2+ в 
кардиомиоцитах.

4. Гиперкальциевой пробы, когда концентрацию 
Са2+ в растворе увеличивали до 7,5 ммоль/л. Через 
10 минут после начала данного приема выполняли 
восстановительную перфузию в течение 20 минут. 
Скорость и степень увеличения диастолического 
давления в левом желудочке во время проведения 
пробы позволяли судить о функционировании меха-
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низмов, осуществляющих удаление Са2+ из сарко-
плазмы в саркоплазматический ретикулум и внекле-
точную среду.

5. Гипернатриевой пробыа, при которой на 10 ми-
нут в перфузионном растворе увеличивали на 40 % 
концентрацию Na+. Далее следовало 10-минутное 
восстановление. С помощью гипернатриевой пробы 
оценивали мощность Na+/К+-насоса сарколеммы.

6. Ацидотической пробы, когда в течение 15 ми-
нут уменьшали значения рН перфузионного раство-
ра с последующим 15-минутным периодом восста-
новительной перфузии. Проба позволяла оценить 
степень выраженности кардиодепрессии, формиру-
ющейся в условиях ацидоза, и, следовательно, рези-
стентность миокарда к изменениям значений рН. 

Биохимические исследования коронарного про-
тока изолированных сердец включали определение 
активности аспартатаминотрансферазы (АсАТ) ки-
нетическим методом, содержания лактата — энзи-
матическим колориметрическим методом, содержа-
ния глюкозы — глюкозооксидазным методом (GOD-
PAP). Измерение показателей проводили на авто-
матическом биохимическом анализаторе «Марс» 
производства фирмы Medison (Корея). Потребление 
1 г сухого миокарда за 1 минуту глюкозы и выделе-
ние лактата рассчитывали на 1 мм рт. ст. развивае-
мого левым желудочком давления. Потерю кардио-
миоцитами АсАТ вычисляли на 1 кг сухого миокарда 
за 1 минуту. Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью программы Statistica 6.0 с ис-
пользованием t-критерия Стьюдента и коэффици-
ента корреляции Пирсона.

Результаты и их обсуждение. Изучение ско-
ростных и силовых показателей сократимости ле-
вого желудочка изолированных сердец крыс через 
1 час после ЧМТ выявило изменение, по сравнению 
с контролем, лишь скорости расслабления миокар-
да. Показатель был на 25,5 % (р<0,05) ниже, чем в 
группе интактных животных. Одновременно отме-
чалось повышение на 41,8 %, по сравнению с контро-
лем, активности АсАТ в коронарном протоке сердец 
травмированных животных (табл. 1). О неэконом-
ном расходовании сердцами опытной группы суб-
стратов окисления свидетельствовало увеличение 
на 29,8 % потребления кардиомиоцитами глюкозы 
на 1 мм рт. ст. развиваемого давления. 

На следующем этапе исследования было обна-
ружено, что сердца крыс через 1 час после тяжелой 
ЧМТ хуже переносили условия гипоксии и дефици-
та субстратов, а наибольшие отличия проявлялись в 

период реоксигенации после гипоксической пробы. 
При этом развиваемое левым желудочком давление 
в опыте было снижено на 25,2 % (р<0,05), а скоро-
сти сокращения и расслабления миокарда левого 
желудочка соответственно составляли 79,0 (р<0,05) 
и 65,6 % (р<0,001) от значений в контроле. Учитывая, 
что степень восстановления функций сердца после 
гипоксии во многом зависит от состояния митохон-
дрий, наличие повреждений электронно-транспорт-
ной цепи которых способствует отставанию скоро-
сти ресинтеза АТФ от потребностей сократительно-
го аппарата [12], можно предположить, что устой-
чивость митохондрий к повреждениям, в том числе 
вследствие интенсификации ПОЛ, в посттравмати-
ческом периоде снижена. Это предположение под-
тверждалось более значительными нарушениями 
углеводного обмена во время гипоксической пробы 
с ростом выделения в коронарный проток сердцами 
травмированных крыс лактата (табл. 1). Увеличен-
ная продукция молочной кислоты сохранялась и на 
этапе реоксигенации, что сопровождалось возраста-
нием на 33,3 % потребления кардиомиоцитами глю-
козы. 

При выполнении нагрузки ритмом высокой ча-
стоты в группе крыс, перенесших ЧМТ, положи-
тельный хроноинотропный эффект был меньшим 
и уровень развиваемого давления оказался ниже 
контрольных значений при частоте 300, 400 и 500 
мин–1 на 20,1 (р<0,05), 12,4 (р>0,05) и 18,0 % (р<0,05) 
соответственно. Рост диастолического давления 
приводил к формированию дефекта диастолы уже 
при частоте 300 мин–1. При повышении частоты до 
400 мин–1 скорости сокращения и расслабления 
миокарда левого желудочка составляли лишь 83,6 % 
(р<0,05) и 82,4 % (р<0,05) от контрольных величин, 
а дефект диастолы в 2,8 раза (р<0,01) превышал ве-
личину данного показателя в контроле. Данные из-
менения свидетельствовали о снижении через 1 час 
после тяжелой ЧМТ мощности механизмов, регули-
рующих баланс Са2+ в кардиомиоцитах.

Статистически значимых отличий в реакции 
сердец травмированных крыс на гипокальциевую 
перфузию, по сравнению с контролем, мы не вы-
явили. Однако восстановление концентрации Са2+ 
в перфузионном растворе вызвало значительно бо-
лее выраженный ответ сердец крыс, перенесших 
ЧМТ. Через 30 секунд перфузии на 36,6 % (р<0,02), 
по сравнению с контролем, увеличилось развивае-
мое давление; на 24,0 (р<0,05) и 33,5 % (р<0,02) были 
выше скорости сокращения и расслабления миокар-

Таблица 1
Влияние черепно-мозговой травмы на потребление глюкозы, 

выделение лактата и аспартатаминотрансферазы 
изолированными сердцами крыс при проведении гипоксической пробы 

(М ± m)

Показатель Серии опытов

Этапы эксперимента

стабилизация
гипоксическая

проба
реоксигенация

АсАТ, МЕ/мин 
× кг

Контроль, n=10 297 ± 27,5 365 ± 34,7 319 ± 28,7

ЧМТ, n=13 421 ± 41,6* 479 ± 38,5* 434 ± 29,5*

Глюкоза, 
нмоль/мин × г

Контроль 198 ± 14,3 – 207 ± 19,1

ЧМТ 257 ± 19,3* – 276 ± 21,3*

Лактат, 
нмоль/мин × г

Контроль 95 ± 6,3 143 ± 12,9 103 ± 9,7

ЧМТ 121 ± 10,3 189 ± 15,3* 148 ± 16,7*

Примечание. * — р < 0,05 по сравнению с контролем.
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да. Иными словами, сердца травмированных крыс 
отвечали на восстановление концентрации Са2+ как 
на гиперкальциевую перфузию.

Гиперкальциевая проба в опытной группе вызва-
ла более значительное увеличение уровня диастоли-
ческого давления (табл. 2). К 10-й минуте перфузии 
оно на 65,1 % превышало контрольные величины. 
Это сочеталось с более выраженной депрессией си-
ловых и особенно скоростных показателей. На про-
тяжении всех 20 минут восстановительного периода 
показатели насосной функции сердец травмирован-
ных крыс были ниже контрольных величин. К концу 
наблюдения уровень диастолического давления в 
опытной группе оставался выше, чем в контроле, в 
2,1 раза, что свидетельствовало о более интенсивном 
процессе образования контрактур после ЧМТ. 

Сердца травмированных животных в пери-
од восстановления после гипо- и гиперкальцие-
вой перфузии на 1 мм рт. ст. развиваемого давле-
ния затрачивали соответственно на 49,7 (р<0,02) 
и 35,3 % (р<0,05) больше глюкозы и выделяли на 
57,1 (р<0,001) и 64,0 % (р<0,001) больше лактата по 
сравнению с контролем. Известно, что результатом 
увеличения внутриклеточной концентрации Са2+ 
является повышенный захват его митохондриями с 
последующим нарушением окислительного фосфо-
рилирования. С этим может быть связано снижение 
эффективности использования сердцем субстратов. 
По окончании периода восстановления после ги-
перкальциевой перфузии опытные сердца теряли 
на 41,4 % больше АсАТ, чем контрольные, что, веро-
ятно, являлось следствием значительной активации 
ионами кальция фосфолипаз с дальнейшим повреж-
дением сарколеммы. Таким образом, с помощью 
проб с изменением концентрации Са2+ в перфузи-
онном растворе было обнаружено нарушение гоме-
остаза электролита в кардиомиоцитах через 1 час 
после травмы.

Увеличение концентрации Na+ в перфузионном 
растворе вызвало в группе травмированных крыс 
на 31,5 (р<0,02) и 23,4 % (р<0,05) больше, чем в кон-
троле, снижение развиваемого давления на 3-й и 

7-й минутах пробы. Более выраженными оказались 
изменения скоростных показателей: скорость рас-
слабления миокарда левого желудочка на всех эта-
пах эксперимента была ниже контроля. На этапе 
восстановления наиболее существенные изменения 
произошли в динамике развиваемого давления: на 
3-й минуте восстановительного периода оно состав-
ляло 72,0 % от контроля (р<0,05), на 10-й — 64,4 % 
(р<0,02). Перфузат, прошедший через коронарное 
русло опытных крыс, на протяжении всего экспери-
мента содержал повышенную концентрацию лакта-
та. Восстановление сократимости сопровождалось 
бóльшим, чем в контроле, на 34,5 % (р<0,05) потре-
блением глюкозы и увеличенной на 39,0 % (р<0,05) 
потерей в перфузат АсАТ. 

Проведение ацидотической пробы выявило, 
что динамика показателей сократимости миокарда 
травмированных животных отличалась от контроля 
на начальном этапе пробы и в конце периода вос-
становления. Развиваемое давление к 15-й мину-
те восстановления на 22,6 % (р<0,05) отставало от 
контроля, а скорости сокращения и расслабления 
миокарда левого желудочка были соответствен-
но меньше на 26,3 (р<0,05) и 26,6 % (р<0,05). Более 
значительно при ацидотической перфузии страдал 
метаболизм сердец опытных крыс. Проявлялось это 
увеличением на 31,1 (р<0,02) и 54,4 % (р<0,02) по от-
ношению к контролю потребления миокардом глю-
козы на этапе проведения пробы и после восстанов-
ления увеличением выделения кардиомиоцитами на  
43,4 (р<0,05) и 50,9 % (р<0,05) лактата и бóльшей по-
терей ферментов.

Заключение. Результаты исследования свиде-
тельствуют о существенном уменьшении функ-
циональных резервов сердец крыс, перенесших 
тяжелую черепно-мозговую травму. Депрессия со-
кратительной функции миокарда во время выпол-
нения проб и периода восстановления сочеталась с 
увеличением потребления миокардом глюкозы на 
1 мм рт. ст. развиваемого давления и ростом выделе-
ния кардиомиоцитами в коронарный проток аспар-
татаминотрансферазы и лактата, что может являть-

Таблица 2
Влияние черепно-мозговой травмы на динамику силовых и скоростных показателей изолированных сердец крыс 

при проведении гиперкальциевой пробы и последующем восстановлении (М ± m)

Показатель
Серии
опытов

Сроки наблюдения

Исходные
значения

Гиперкальциевая проба Восстановление

30 с 7 мин 10 мин 30 с 7 мин 20 мин

Диастолическое
давление,
мм рт. ст.

Контроль,  
n=10

2,4 ± 0,18 3,6 ± 0,46+ 16,6 ± 2,67+ 27,5 ± 2,93+ 31,2 ± 3,27+ 24,3 ± 3,22+ 18,5 ± 3,30+

ЧМТ, n=9 2,3 ± 0,32 2,8 ± 0,37 36,8 ± 7,38+* 45,4 ± 7,33+* 47,5 ± 6,80+* 43,2 ± 6,57+* 38,0 ± 5,68+*

Систолическое
давление,
мм рт. ст.

Контроль 51,8 ± 3,8 59,8 ± 5,1 43,5 ± 3,1 43,4 ± 2,9 38,8 ± 2,0+ 41,9 ± 3,0 40,1 ± 2,9+

ЧМТ 50,3 ± 3,1 67,0 ± 3,7+ 56,7 ± 4,1* 58,7 ± 3,3* 53,7 ± 4,4* 54,5 ± 3,3* 53,4 ± 3,2*

Развиваемое
давление,
мм рт. ст.

Контроль 49,9 ± 3,0 56,2 ± 4,2 26,9 ± 2,0+ 15,9 ± 1,5+ 7,5 ± 0,7+ 17,6 ± 1,5+ 21,5 ± 1,8+

ЧМТ 48,0 ± 3,3 64,2 ± 4,1+ 19,9 ± 1,6+* 13,3 ± 1,3+ 6,3 ± 0,5+ 11,4 ± 1,0+* 15,4 ± 1,4+*

Скорость
сокращения,
мм рт. ст./с

Контроль 1081 ± 97 1280 ± 119 586 ± 49+ 328 ± 23+ 188 ± 15+ 332 ± 28+ 419 ± 37+

ЧМТ 1054 ± 77 1414 ± 99+ 417 ± 31+* 257 ± 17+* 134 ± 13+* 212 ± 16+* 302 ± 28+*

Скорость
расслабления,
мм рт. ст./с

Контроль 879 ± 69 921 ± 83 391 ± 36+ 235 ± 22+ 101 ± 9+ 179 ± 16+ 251 ± 20+

ЧМТ 709 ± 37* 1080 ± 98+ 279 ± 23+* 160 ± 14+* 67 ± 6+* 122 ± 11+* 179 ± 16+*

Примечание. * — р<0,05 по сравнению с контролем; + — р<0,05 по сравнению с исходными значениями.
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ся косвенным доказательством формирования ми-
тохондриальной дисфункции и деструкции мембран 
кардиомиоцитов.

Таким образом, ранними признаками миокарди-
альной дисфункции, обнаруженными у эксперимен-
тальных животных уже к первому часу посттравма-
тического периода, являются уменьшение скорости 
расслабления миокарда левого желудочка и значи-
тельное снижение устойчивости сердца к гипоксии/
реперфузии, нагрузке ритмом высокой частоты и 
изменению электролитного состава перфузионного 
раствора.
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другие критерии и принципы диагностики. Данное издание носит характер справочника, в котором авторы 
представили оригинальную классификацию диагностических таблиц. В связи с тем что в настоящее время 
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Вопросы оказания неотложной кардиологической помощи, когда счет идет на минуты, а от квалифициро-
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