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ДИНАМІКА ПОКАЗНИКІВ СИМПАТО—АДРЕНАЛОВОЇ СИСТЕМИ
ПРИ ВИКОРИСТАННІ КОМБІНОВАНОЇ ЦЕНТРАЛЬНОЇ СЕДАЦІЇ 

З ЗАСТОСУВАННЯМ αα2а —NMDA ТА ФЕНТАНІЛУ
Є. В. Подрез

Харківська медична академія післядипломної освіти МОЗ України

DYNAMICS OF INDICES OF SYMPATHO—ADRENAL SYSTEM 
WHILE APPLICATION OF A COMBINED CENTRAL SEDATION, 

USING αα2а —NMDA AND PHENTANYL
E. V. Podrez

еханізм болю складний.
Кінцеве її сприйняття є
наслідком взаємодії ноци�
цептивної та антиноци�

цептивної систем [1]. Біль виникає
спочатку у специфічних больових
рецепторах — ноцицепторах. Це
розгалуження аферентних нерво�
вих закінчень, що містяться у різних
органах і тканинах. Ноцицептори
реагують як на екзогенні, так і ендо�
генні подразники [2], зокрема, тка�
нинні агенти (гістамін, серотонін,
простагландини, іони калію і вод�
ню), плазмові (брадикінін) і суб�
станцію Р, що виділяється з нерво�
вих закінчень [3]. Субстанція Р є
медіатором нейронів заднього рогу
спинного мозку [4]. Активувати но�
цицептори можуть і продукти руй�
нування тканин при запаленні та
гіпоксії. Ендогенно утворюються ал�
гогени (спричиняють біль) — речо�
вини, що відіграють важливу роль у
виникненні м'язового і вісцерально�
го болю [5].

У відповідь на зміну пулу тканин�
них агентів активізуються ренін—
ангіотензин—альдостеронова і сим�
пато—адреналова системи [6]. При
активації ренін—ангіотензин—аль�
достеронової системи відзначають
затримку в організмі натрію і,
внаслідок цього, рідини, а також ча�
сткове заповнення об'єму інтер�
стиціальної рідини [7]. Активація
симпато—адреналової системи
спричиняє порушення кровообігу,
спазм артеріол, розкриття артеріо�
венозних анастомозів. Порушення
кровотоку по капілярах є пусковим
механізмом порушення обміну ре�
човин [8].

Наркотичні аналгетики стиму�
люють активність антиноцицептив�
ної системи, посилюючи гальмів�
ний вплив на проведення болю та
його емоційні прояви. Водночас, їх
застосування значною мірою супро�
воджується активацією централь�
них механізмів симпато—адренало�
вої системи [9]. Метою дослідження
є вивчення впливу комбінованої
центральної седації з застосуванням
α2а —NMDA та фентанілу на ди�
наміку показників симпато—адре�
налової системи.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
ДОСЛІДЖЕННЯ

Проспективне когортне дослід�
ження проведене на базі Інституту
медичної радіології ім. С. П. Гри�

горьєва НАМН України у 2013 —
2015 рр. Усі пацієнтки дали поін�
формовану згоду на його проведен�
ня. У дослідженні взяли участь 105
пацієнток, у яких діагностований
рак грудної залози. Залежно від спо�
собу знеболювання пацієнтки роз�
поділені на дві групи. У 46 з них (1—
ша група) застосоване стандартне
знеболювання: індукція в наркоз
шляхом введення 40 мг 1% розчину
пропофолу через кожні 10 с до на�
стання наркозу у стадії III (1,5 — 2,5
мг/кг). Після інтубації трахеї і пере�
ведення хворих на штучну венти�
ляцію легень (ШВЛ) пропофол вво�
дили внутрішньовенно крапельно з
розрахунку 6 — 12 мг/кг за 1 год.
Після операції знеболення проводи�
ли на вимогу пацієнтки, внутрішнь�

М Реферат
Метою дослідження було вивчення впливу методу комбінованої центральної се�

дації з застосуванням α2а—рецепторів N—метил—D—аспартату (α2а—NMDA) та

фентанілу на динаміку показників симпато—адреналової системи. Встановлено

позитивну протекцію больової імпульсації при застосуванні стандартної методики

знеболювання, використання комбінованої центральної α2а—NMDA седації з фен�

танілом забезпечувало ще більш ефективну протективну дію знеболювання. Стан�

дартне знеболювання не забезпечувало блокаду вивільнення гістаміну при засто�

суванні центральної α2а—NMDA седації — відбувалося пригнічення всіх типів ре�

цепторів, що зумовлювало опосередковану блокаду тканинних базофілів.
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Abstract 
The investigation objective was studying of impact of a combined central sedation,

using α2а—receptors N—methyl—D—аspartate (α2а—NMDA) and phentanyl, on

dynamics of the sympatho—adrenal system indices. Positive protection of the pain

impulses while usage of a standard anesthesia method was established, application of

combined central α2а—NMDA sedation, using phentanyl, have guaranteed more effec�

tive protective action of anesthesia. The standard anesthesia did not guarantee a blo�

cade while application of central α2а—NMDA sedation provides inhibition of all types of

the receptors, causing subsequent blocade of the tissue basophils.

Кey words: pain; sympatho—adrenal system; central α2а—NMDA sedation.
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ом'язово вводили промедол 2% роз�
чин 1 мл.

У 59 пацієнток (2—га група) зне�
болювання проводили на основі
стандартної схеми з додаванням на
етапі індукції в наркоз дексметоме�
дину у навантажувальній дозі 0,7
мкг/кг за 10 хв та підтримувальній —
0,3 мкг/кг за 1 год. Після операції для
знеболення застосовували інфільт�
раційну анестезію відповідно до за�
пропонованої методики на основі
введення в зону м'язового клаптя
дистального кінця катетера з по�
стійною інфузією наропіну в дозі 3
мг/кг за 1 добу.

Фактичну реакцію організму на
больову імпульсацію оцінювали
шляхом аналізу адренергічної ре�
акції. Для цього визначали вміст ад�
реналіну (у нормі 0,1 — 0,9 нг/мл) в
крові за методом, основаним на ко�
лориметричному визначенні інтен�
сивності синього забарвлення, що
виникає під час взаємодії адреналіну
з реактивом Фоліна. Рівень гістаміну
(у нормі 200 — 300 нмоль/л) визна�
чали за методикою Л. Я. Прошиної в
модифікації В. Г. Подковкина за до�
помогою пристрою БИАН—130/
флуориметричний (Росія).

Математична обробка даних
проведена на основі статистичних
критеріїв — t—критерію Ст'юдента
та непараметричного U—критерію
Манна — Уїтні. При аналізі середніх
показників у групах дослідження ви�
явлено суттєві розбіжності. Рівень
помилок становив: α—5%, β—30%.
Тобто, ступінь доказовості II — мале
рандомізоване дослідження з нечіт�
кими результатами, помірним ризи�
ком хибнопозитивних або хибно�
негативних помилок; ступінь реко�
мендацій В — підтримка одним спо�
стереженням I рівня.

РЕЗУЛЬТАТИ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вміст адреналіну в групах
дослідження різнився, починаючи з
етапу базис—наркозу (табл. 1).

У пацієнток 1—ї групи відзнача�
ли критичне збільшення
(р=0,000784) вмісту адреналіну — на
98% у порівнянні з вихідним; у 2—й
групі зміни цього показника не ви�
явлені (р=0,27405). Збільшення по�
казника у 1—й групі виявляли і по
закінченні радикальної мастектомії
— у 1—шу добу після операції на
102% відносно вихідного

(р=0,0000958). У 2—й групі у цей
період спостерігали зниження рівня
адреналіну на 15,6% відносно
вихідного (р=0,07492). Позитивну
динаміку в 1—й групі виявляли лише
на 3—тю добу після операції, що су�
проводжувалось зменшенням по�
казника на 38,0% відносно його мак�
симального значення у 1—шу добу
після операції (р=0,00000385). Нор�
малізацію показника відзначали на
10—ту добу.

Тобто, у 1—й групі виявляли
значну активацію симпато—адрена�
лової системи вже на етапі наркозу,
вона зберігалась впродовж усього
раннього післяопераційного пері�
оду. У 2—й групі підвищення симпа�
тичної активності не спостерігали.
Ці дані, ймовірно, характеризують
позитивну протекцію больової
імпульсації при застосуванні стан�
дартного знеболювання, при вико�
ристанні комбінованої центральної
α2а—NMDA седації з фентанілом
відзначали її ще більш ефективну
протективну дію.

Підтвердженням цього є аналіз
динаміки вмісту гістаміну в групах
дослідження (табл. 2).

У 1—й групі вірогідної динаміки
вмісту гістаміну не було
(р=0,0000173). У 2—й групі відзначе�
не збільшення цього показника вже
під час базис—наркозу — на 41,4%
відносно вхідного (р=0,0000384).
Збільшення показника на 46,5% у 
2—й групі спостерігали і у 1—шу до�
бу перебування у ВРІТ відносно
вихідного (р=0,0000275). Лише
після припинення дії центральної
α2а—NMDA седації на 3—тю добу
спостерігали зменшення вмісту
гістаміну на 6,9% відносно макси�
мального (р=0,00002743). Повер�
нення до фізіологічної норми від�
значене на 10—ту добу після опе�
рації, що супроводжувалось знижен�
ням показника на 33,4% відносно
максимального (р=0,0000285).

Іншими словами, застосування
стандартного знеболювання не за�
безпечувало блокаду вивільнення
гістаміну. При застосуванні цент�
ральної α2а—NMDA седації відбу�
вається пригнічення всіх типів ре�
цепторів, що зумовлює опосередко�
вану блокаду тканинних базофілів.

Òàáëèöÿ 1.  Äèíàì³êà âì³ñòó àäðåíàë³íó â ãðóïàõ äîñë³äæåííÿ  

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà â ãðóïàõ, íã/ìë )mx( ±  
Ñòðîêè ñïîñòåðåæåííÿ  

1–é (n=46) 2–é (n=59) 

Ïî÷àòîê îïåðàö³¿  0,293 ± 0,018 0,32 ± 0,001 

Áàçèñ–íàðêîç 0,928 ± 0,02* 0,31 ± 0,01 

1–øà äîáà ó ÂÐ²Ò  0,986 ± 0,011* 0,273 ± 0,001 

3–òÿ äîáà 0,611 ± 0,003* 0,271 ± 0,03 

10–òà äîáà 0,237 ± 0,01 0,270 ± 0,02 

28–ìà äîáà 0,215 ± 0,02 0,269 ± 0,6 

Ïðèì³òêà. * – ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â â³ðîã³äíà ó ïîð³âíÿíí³ ç âèõ³äíèìè 
(ð<0,005). Òåæ ó òàáë. 2.  

 

Òàáëèöÿ 2. Äèíàì³êà âì³ñòó ã³ñòàì³íó â ãðóïàõ äîñë³äæåííÿ  

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà â ãðóïàõ, íìîëü/ë )mx( ±  
Ñòðîêè ñïîñòåðåæåííÿ  

1–é (n=46) 2–é (n=59) 

Ïî÷àòîê îïåðàö³¿  254,6 ± 2,3  258,6 ± 4,3  

Áàçèñ–íàðêîç 256,2 ± 1,5  365,8 ± 5,5*  

1–øà äîáà ó ÂÐ²Ò 244,2 ± 2,2  379,1 ± 3,2*  

3–òÿ äîáà 243,7 ± 3,1  352,6 ± 3,9*  

10–òà äîáà 352,8 ± 2,4  252,2 ± 2,4  

28–ìà äîáà 254,6 ± 1,1  245,3 ± 1,1  
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ВИСНОВКИ

1. Застосування комбінованої
центральної α2а—NMDA седації з

фентанілом сприяло протективно�
му впливу запропонованої методи�
ки.

2. Застосування стандартного
знеболювання не забезпечувало
блокаду вивільнення гістаміну.
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