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Реферат
Мета. Оцінити ефективність використання вазодилататора нітрогліцерину на фоні високої об’ємної швидкості перфузії 
для профілактики мікроемболізації церебральних судин під час виконання операцій аортокоронарного шунтування в 
умовах штучного кровообігу.
Матеріали і методи. Дослідження проведено щодо 72 пацієнтів з ішемічною хворобою серця, яким на базі Одеської об-
ласної клінічної лікарні виконали операцію аортокоронарного шунтування (АКШ) в умовах штучного кровообігу. Середній 
вік пацієнтів становив (67,3 ± 5,2) року, середній індекс маси тіла – (27,4 ± 5,2) кг/м2, середня тривалість операції – (269,4 
± 7,8) хв, у тому числі етапу штучного кровообігу – (145 ± 4,5) хв.
Загальну вибірку обстежених хворих рандомізовано розподілили на контрольну (n=34) та дослідну (n=38) групи. Для про-
філактики повітряної мікроемболізації пацієнтам дослідної групи перед відключенням апарата штучного кровообігу впро-
довж 9 – 10 хв вводили нітрогліцерин у дозі 8 – 10 мкг/кг  хв на фоні високої (120 – 130% від розрахункової) об’ємної 
швидкості перфузії з підтриманням середнього показника артеріального тиску на рівні 50 – 60 мм рт. ст.
Інтраопераційно моніторування церебрального кровотоку здійснювали транстемпоральним доступом за стандартною 
методикою. Когнітивний статус пацієнтів оцінювали за допомогою вербальних та невербальних тестів (за день до та на 
5–й день після операції).
Результати. Проведеними дослідженнями встановлено, що у всіх пацієнтів операція АКШ в умовах штучного кровообі-
гу супроводжувалася мікроемболізацією церебрального кровотоку дискретного характеру. Інтраопераційне утворення в 
церебральному кровотоці понад 750 мікроемболів призводить до клінічно значущого погіршення когнітивних функцій 
головного мозку в ранньому післяопераційному періоді. Застосування як периферичного вазодилататора нітрогліцерину 
в дозі 8 – 10 мкг/кг  хв на фоні високої (120 – 130% від розрахункової) об’ємної швидкості перфузії приводило до змен-
шення вираженості когнітивної дисфункції на 15 – 20%.

Ключові слова: аортокоронарне шунтування; цереброваскулярні ускладнення; моніторинг; профілактика.

Abstract
Objective. To estimate the efficacy of application of vasodilator nitroglycerine on background of high volumic speed of perfusion 
for prophylaxis of the cerebral vessels microembolism while performance of the aorto–coronary shunting (ACSH) operations in 
conditions of artificial blood circulation.
Маterials and methods. The investigation was conducted in 72 patients, suffering the ischemic heart disease, to whom aorto–
coronary shunting operation was accomplished in conditions of artificial blood circulation in the Odessa Regional Clinical Hospital. 
Median age of the patients have constituted (67.3 ± 5.2) yrs old, median body mass index – (27.4 ± 5.2) kg/m2, average duration of 
the operation – (269.4 ± 7.8) min, including the artificial blood circulation stage – (145 ± 4.5) min.
General statistical sampling of the patients examined was randomized in accordance to the comparison group (n=34) and the in-
vestigated (n=38) group. For prophylaxis of the air microembolism in patients of the comparison group before the artificial blood 
circulation apparatus switching on during 9 – 10 min nitroglycerine was infused in the dose 8 – 10 mcg/kg  min on background 
of high (120 – 130% from the calculated one) volumic speed of perfusion with support of median index of arterial pressure on the 
level 50 – 60 mm Hg.
Іntraoperative monitoring of cerebral blood flow was done, using transtemporal access in accordance to standard procedure. Cogni-
tive status of the patients was estimated with the help of verbal and nonverbal tests (day before and on the fifth postoperative day).
Results. The investigation accomplished have revealed, that in all the patient the ACSH operation in conditions of artificial blood 
circulation was accompanied by microembolism in the system of cerebral blood flow of the discrete character. Іntraoperative cre-
ation in cerebral blood flow of more than 750 microemboli causes occurrence of a clinically significant lowering of the brain cog-
nitive functions in early postoperative period. Application of nitroglycerine as a kind of peripheral vasodilator in the dose 8 – 10 
mcg/kg  min on background of high (120 – 130% of the calculated) volumic speed of perfusion have caused the reduction of the 
cognitive dysfunction severity by 15 – 20%.

Кeywords: аоrtocoronary shunting; cerebrovascular complications; monitoring; prophylaxis.
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Операцію аортокоронарного шунтування (АКШ), яку 

часто виконують в умовах штучного кровообігу (ШК), ши-

роко використовують для лікування ішемічної хвороби 

серця, однак виконання такої операції несе в собі ризик 

виникнення цереброваскулярних ускладнень, що пов’яза-

но з особливостями хірургічної і перфузійної техніки [1]. 

Способи профілактики порушень функції головного моз-

ку під час кардіохірургічних втручань в умовах ШК досі не 

до кінця вивчені та значною мірою не напрацьовані [2].

Поряд з гострими порушеннями мозкового кровообігу, 

обумовленими перфузійними порушеннями, велике зна-

чення має мікроемболізація мозкових судин, що спричи-

няє розвиток когнітивних порушень в післяопераційному 

періоді. У низці досліджень виявлено зв’язок між обсягом 

мікроемболізації артерій мозку і ступенем його пошко-

дження у разі виконання операцій із ШК [3, 4].

Для профілактики повітряної мікроемболізації запро-

поновані різні підходи, у тому числі призначення систем-

них вазодилататорів. Утім, у доступній літературі ми не 

знайшли повідомлень про консенсус щодо методики про-

філактики подібних ускладнень.

Мета дослідження: оцінити ефективність використання 

вазодилататорів на фоні високої об’ємної швидкості пер-

фузії для профілактики мікроемболізації судин мозку під 

час виконання операції АКШ в умовах ШК.

Матеріали і методи дослідження
Дослідження проведене на базі Одеської обласної клі-

нічної лікарні. За період з 2016 по 2018 р. обстежено 72 

пацієнти, яким виконали АКШ в умовах ШК. Загальну ви-

бірку обстежених пацієнтів за допомогою таблиць випад-

кових значень [4] розподілили на дві групи: контрольну 

(n=34) та дослідну (n=38). Середній вік пацієнтів стано-

вив (67,3 ± 5,2) року, середній індекс маси тіла – (27,4 ± 

5,2) кг/м2, середня тривалість операції – (269,4 ± 7,8) хв, 

у тому числі етапу ШК – (145 ± 4,5) хв.

Пацієнти мали різні функціональні класи (ФК) стено-

кардії: II ФК – 9 (12,5%), III ФК – 51 (70,8%), IV ФК та не-

стабільну стенокардію – 6 (8,3%). Один інфаркт міокар-

да в минулому констатували у 49 (68,1%) пацієнтів, два – 

у 8 (11,1%). У 7 (9,7%) хворих з ішемічною хворобою сер-

ця інфаркту міокарда в анамнезі не було.

Фракцію викиду лівого шлуночка вище 40% зареєстру-

вали у 58 (80,6%), нижче 40% – у 14 (19,4%) хворих.

Під час дуплексного сканування магістральних судин 

шиї на доопераційному етапі у всіх пацієнтів гемодина-

мічно значущого стенозу в басейні загальної або внутріш-

ньої сонних артерій не виявили.

За три дні до операції разом із загальноприйнятими 

методами всім пацієнтам виконували транстемпоральну 

доплерографію апаратом «Siemens» (Німеччина).

Усіх пацієнтів оперували в умовах загальної анесте-

зії на основі севофлурану (1,5 – 2 мінімальні альвеоляр-

ні концентрації). Для вступного наркозу використову-

вали пропофол – (1,5 ± 0,3) мг/кг і фентаніл – 1 мкг/кг. 

Міорелаксацію забезпечували піпекуронієм бромідом, а 

саме 0,07 – 0,08 мг/кг, подальшу аналгезію – фентанілом, 

а саме (21,5 ± 3,4) мкг/кг, упродовж усього оперативно-

го втручання.

Для штучної вентиляції легенів у обстежених пацієн-

тів використовували повітряно–кисневу суміш (фракція 

кисню в газовій суміші, що вдихалася, дорівнювала 50%) у 

режимі нормовентиляції, під контролем газового складу 

крові – середній показник парціального тиску вуглекисло-

го газу в артеріальній крові становив (35,3 ± 2,4) мм рт. ст.

ШК здійснювали на апараті «S3» (Stockert, Німеччина) у 

ламінарному режимі з використанням одноразових мемб-

ранних оксигенаторів «Affinity» (Medtronic, США) в умо-

вах помірної гіпотермії (температура тіла 32 °С).

Техніка оперативного втручання. Одночасно з виді-

ленням великої підшкірної вени виконували стерното-

мію, перикардіотомію. Виділяли ліву внутрішню грудну 

артерію, встановлювали канюлі в аорту та праве перед-

сердя та підключали апарат ШК. Для зупинки серця на-

кладали затискач на висхідну аорту, в корінь аорти пода-

вали кров’яний кардіоплегічний розчин для захисту міо-

карда та досягали гіпотермії до 34 °С. Формували анасто-

мози з аутовеною. Рану зашивали з профілактикою пові-

тряної мікроемболізації. Зігрівали хворого для відновлен-

ня нормальної температури тіла. Коли відновлювався си-

нусовий ритм, апарат ШК відключали, контролювали ге-

мостаз. Усім хворим встановлювали електроди для елек-

трокардіостимуляції. Також встановлювали дренажі в лі-

ву плевральну порожнину та загрудинно через контра-

пертури. Виконували металостернорафію.

Для профілактики повітряної мікроемболізації паці-

єнтам дослідної групи перед відключенням апарата ШК 

упродовж 9 – 10 хв вводили нітрогліцерин у дозі 8 – 10 

мкг/кг  хв на фоні високої (120 – 130% від розрахунко-

вої) об’ємної швидкості перфузії з підтриманням середніх 

показників артеріального тиску на рівні 50 – 60 мм рт. ст.

Когнітивний статус пацієнтів оцінювали за допомогою 

вербальних та невербальних тестів (за день до та на 5–й 

день після операції), у тому числі МоСА (Montreal Cognitive 

Аssessment) [5], MMSE (Mini–Mental State Examination) [6], 

TMT (Тrail–making test), GPB (Grooved Pagboard), тест на 

тонку моторику рук, заучування 10 слів за А. Р. Лурія, тест 

Векслера, таблиці Шульте [7, 8]. Критерієм діагностики піс-

ляопераційної когнітивної дисфункції були зниження ре-

зультатів тестування на 10% і більше за повноцінного до-

слідження в двох і більше тестах та зниження на 2 бали і 

більше в тестах МоСА і MMSE. Додатково оцінювали не-

врологічний статус, звертаючи увагу на появу вогнище-

вої симптоматики [9].

Інтраопераційно моніторування церебрального крово-

току виконували на апараті «Ангіодін 2К» («Биос», Росія). 

Вимірювання проводили транстемпоральним доступом 

за стандартною методикою [10]. Базову оцінку лінійних 

показників кровотоку здійснювали напередодні операції і 

в подальшому інтраопераційно, починаючи з етапу вступ-

ного наркозу та використовуючи ультразвукові датчики 

лінійного формату з частотним діапазоном 5 – 10 МГц.
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Отримані дані опрацьовані статистично із застосуван-

ням методів дисперсійного і кореляційного аналізу та 

програмного забезпечення Statistica 10.0 (Dell StatSoft, 

США) [11].

Результати
Незалежно від способу профілактики утворення мікро-

емболів (МЕ) сигнали мікроемболізації в проекції серед-

ньої мозкової артерії (СМА) реєстрували у всіх обстеже-

них пацієнтів, у середньому (753,4 ± 15,6) МЕ впродовж 

операції або (5,2 ± 0,7) МЕ за 1 хв на етапі ШК. Розподіл 

утворення МЕ вочевидь не був лінійним. У 53 (73,6%) па-

цієнтів епізоди групової мікроемболізації (від 2 – 3 до 10 

і більше сигналів за 1 – 5 с) фіксували під час хірургіч-

них маніпуляцій на аорті, коли, наприклад, виконували 

канюляцію або накладали і знімали аортальні затискачі. 

У 25 (34,7%) пацієнтів групову мікроемболізацію спосте-

рігали на початку етапу ШК, а також коли відновлювали 

ефективну серцеву діяльність. Отже, розподіл утворення 

МЕ був переважно дискретним. Однак у 10 (13,8%) хворих 

реєстрували значну кількість мікроемболічних сигналів 

упродовж усього періоду функціонування апарату ШК.

Значний інтерес викликають результати оцінки ког-

нітивного потенціалу у пацієнтів після виконання опе-

ративного втручання. За показниками тесту МоСА біль-

шість пацієнтів контрольної групи мали переддементні 

зміни – (21,8 ± 0,5) бала. Після виконання оперативно-

го втручання когнітивний дефіцит поглибився, про що 

свідчило зменшення зазначених показників у середньо-

му на (3,1 ± 0,4) бала: Ме (25%; 75%) відповідно –2,5 (–8,0; 

0). Подібні дані одержані й щодо динаміки показників 

ТМТ. Після виконання втручання в контрольній групі во-

ни зросли з (72,4 ± 1,9) до (81,7 ± 2,2) бала, тобто різниця 

( ) становила (9,4 ± 0,8) бала.

На відміну від тесту МоСА, за показниками ТМТ оціню-

ють переважно швидкість психічних процесів і особли-

вості уваги, причому для ефективного виконання завдан-

ня необхідно збереження зорово–моторної координа-

ції випробуваного. Наразі невідомо, як мікроемболіза-

ція впливає на коркові функції та стан зорово–моторної 

координації, але будь–які порушення функціонального 

стану мозку спричиняють помилки у взаємодії суб’єкта з 

навколишнім світом, а отже, й погіршення показників ТМТ.

Щодо широко відомого опитувальника MMSE, то, вклю-

чаючи його до переліку діагностичних тестів, ми усвідом-

лювали певні обмеження, пов’язані з його дизайном та ак-

центом на виявленні насамперед грубого когнітивного 

дефіциту. Після оперативного втручання в контрольній 

групі показники цього тесту суттєво погіршилися, відбу-

лося їх зниження з (27,6 ± 0,3) до (25,7 ± 0,3) бала, або на 

(1,9 ± 0,2) бала (p < 0,05). Йдеться про помірний когнітив-

ний дефіцит, але його поглиблення протягом такого ко-

роткого терміну є прогностично несприятливим.

Цікавими були зміни показників за шкалою GPB, яка є 

відображенням моторних функцій та екзек’ютивних ког-

ніцій водночас. Тест GPB (тест спритності рук і бімануаль-

ної координації) орієнтований передусім на досліджен-

ня як грубих рухів рук, кистей і пальців, так і дрібної мо-

торики. Після оперативного втручання час на виконан-

ня тесту в середньому збільшився на 30 с – (26,5 ± 2,8) с. 

Звертав на себе увагу факт суттєвого зростання дисперсії 

показника після виконаного втручання – з 405,3 до 831,8, 

Δ

Δ

Δ

Δ

Δ
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що свідчило про зниження активної уваги у чималої ча-

стини пацієнтів контрольної групи.

Подібні дані одержані й у разі застосування тестів із шиф-

руванням. Як показали наші спостереження, у контроль-

ній групі кількість правильно позначених символів змен-

шилася на 6,3% – з 64,1 ± 2,1 до 60,0 ± 2,1, або на 4,1 ± 0,3.

За даними використання таблиць Шульте показник за-

гальної ефективності аналітичної роботи на початку лі-

кування становив (153,0 ± 3,4) с, а після лікування збіль-

шився до (169,1 ± 3,3) с, що є незадовільним результатом. 

Перевагами тесту з таблицями Шульте є можливість од-

ночасно оцінювати декілька параметрів екзек’ютивних 

когніцій: об’єм та концентрацію уваги, стійкість, можли-

вості переключення і розподілу активної уваги, загальну 

розумову працездатність, наявність так званої впрацьова-

ності, зрештою, ступінь виснаження психічної діяльності. 

Втім, з огляду на наявність у пацієнтів, що взяли участь у 

дослідженні, ознак дисциркуляторної або змішаної енце-

фалопатії оцінка когнітивної сфери лише за даними яко-

гось одного методу є некоректною.

Нарешті, аналіз динаміки показників тесту Лурія пока-

зав, що після оперативного втручання вони знижували-

ся майже в 1,5 разу – з (36,9 ± 1,0) до (26,1 ± 1,4) бала, або 

на (10,8 ± 1,0) бала.

Подібні дані одержані й щодо основної групи (див. та-
блицю). Статистично достовірних відмінностей між обома 

групами пацієнтів за показниками більшості тестів ми не 

встановили, натомість у контрольній групі спостерігали 

більш виражене зниження когнітивних здібностей після 

втручання: МоСА –3,1 бала, або –14,2%, ТМТ +9,3 бала.

Слід зазначити, що змін фотореакції, ознак масивного 

вогнищевого ураження центральної нервової системи та 

значних гемодинамічних порушень у жодного пацієнта під 

час утворення МЕ не визначено. У післяопераційному періо-

ді лише у 6 хворих контрольної групи спостерігали минущу 

вогнищеву симптоматику. В основній групі подібного не було.

У ході дослідження ми виявили статистично значущий 

сильний позитивний кореляційний взаємозв’язок між ве-

ликою кількістю зареєстрованих мікроемболів (понад 

750) у басейні СМА та зниженням рівня когніцій у ранньо-

му післяопераційному періоді (r = 0,8, р < 0,05). Найбільш 

виражений кореляційний зв’язок спостерігали між показ-

никами зниження когнітивного потенціалу після втручан-

ня та доопераційними: для МоСА r
s
=0,74–0,85, TMT – 

0,82–0,91, GBP – 0,85–0,92, тесту з кодуванням – 0,86–

0,88, тесту з використанням таблиць Шульте – 0,77–0,87,

тесту Лурії – 0,92–0,94, що цілком узгоджується з дина-

мікою цих показників. Так, в основній групі МоСА ста-

новила (2,79 ± 0,26) бала, ТМТ – (6,8 ± 0,6) бала, MMSE 

– (–2,1 ± 0,2) бала (див. рисунок), GPB – (22,2 ± 2,1) бала, 

шифрування – (–3,3 ± 0,2) бала, Шульте – (14,4 ± 0,7) 

бала, Лурія – (10,2 ± 0,7) бала, що на 15 – 20% менше, ніж 

у контрольній групі (p < 0,05).

Таким чином, вазодилататор нітрогліцерин вочевидь 

діяв протективно щодо ризику виникнення когнітивної 

дисфункції у ранньому післяопераційному періоді.

Незважаючи на те що у обстежених хворих не було не-

врологічного дефіциту та поведінкових порушень, всі во-

ни мали ту чи іншу маніфестацію когнітивної дисфункції 

у вигляді зниження пам’яті, концентрації уваги, мнестич-

них функцій у цілому. З огляду на це виявлені закономір-

ності у разі застосування периферійних вазодилататорів 

є особливо цінними для клінічної практики.

Обговорення
Приблизно у 12% пацієнтів після кардіохірургічних 

втручань розвиваються симптоми когнітивної дисфунк-

ції [7, 12, 13]. Будь–яких чітких зв’язків між анестезією та 

когнітивною дисфункцією не встановлено, натомість біль-

шість дослідників вважають основною причиною ушко-

дження мозку реперфузію та мікроемболізацію [5, 7, 13]. 

Післяопераційна когнітивна дисфункція часто поступо-

во зникає, однак існує небезпека формування сталих па-

тогенетичних патернів, пов’язаних з порушенням функ-

ціонування регуляторних систем, зокрема у вигляді ас-

тенічних станів та інших неспецифічних проявів. Є пові-

домлення про формування у таких хворих передумов для 

розвитку хвороби малих судин [8]. До розвитку післяопе-

раційних когнітивних порушень призводять й коморбідні 

стани, зокрема цукровий діабет та мультифокальний ате-

росклероз. Важливим є також вихідний когнітивний ре-

зерв, під яким розуміють теоретичний конструкт, що по-

єднує впливи рівня освіти, соціально–економічного ста-

тусу та соціальної активності на зниження передморбід-

них когнітивних здібностей, і підвищений ризик когні-

тивних порушень у старшому віці [13]. У осіб з високим 

когнітивним резервом компенсація післяопераційних 

когнітивних порушень відбувається швидше, ймовірно, 

за рахунок активації «сплячих синапсів» у існуючих ней-

ронних мережах мозку [8].

Наведене свідчить про необхідність ретельного обсте-

ження хворих, яким планують виконання АКШ, за учас-

тю невролога та психофізіолога для визначення вихідно-

го рівня когнітивного дефіциту та когнітивного резерву.

Відмінності за показником MMSE у порівнюваних групах.
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Висновки
1. У всіх пацієнтів операція АКШ із ШК супроводжуєть-

ся мікроемболізацією церебрального кровотоку дискрет-

ного характеру.

2. Інтраопераційне утворення в мозкових судинах по-

над 750 МЕ призводить до клінічно значущого погіршен-

ня когнітивних функцій головного мозку в ранньому піс-

ляопераційному періоді.

3. У разі застосування як периферичного вазодилата-

тора нітрогліцерину в дозі 8 – 10 мкг/кг  хв на фоні ви-

сокої (120 – 130% від розрахункової) об’ємної швидкості 

перфузії кількість МЕ у басейні СМА зменшується на 2,4%, 

а вираженість показників когнітивної дисфункції – у се-

редньому на 15 – 20%.
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