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Резюме
Интраоперационная защита легких при операциях с искусственным кровообращением (ИК) является актуальной задачей клинической 
медицины. Целью исследования явилась оценка эффективности интраоперационного введения будесонида через небулайзер для кор-
рекции волемического статуса легких и транспорта кислорода (ТК) у больных с коморбидностью ишемической болезни сердца (ИБС) 
и хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ) при коронарном шунтировании (КШ) с ИК. Материалы и методы. Обследовано 
40 больных с коморбидностью ИБС и ХОБЛ, поступивших на плановое КШ с ИК. В 1-ю группу вошли 20 больных, которым в процес-
се ИК проводилась малообъемная искусственная вентиляция легких (ИВЛ) с ингаляцией будесонида, во 2-ю – 20 больных, которым 
ИК выполнялось с отключением ИВЛ. Показатели легочной волемии регистрировали методом транспульмональной термодилюции 
на трех этапах: до начала ИК, после его завершения и через сутки после КШ. Результаты. Установлено, что после отхода от ИК у лиц 
1-й группы индекс внесосудистой воды в легких (ВСВЛ) снижался на 23 %, а у больных 2-й группы он увеличивался на 24 %. Через сутки 
после КШ эти различия сохранялись. После завершения ИК и через сутки после него у больных, получавших будесонид, индекс про-
ницаемости легочных сосудов достоверно снижался, а у лиц из 2-й группы он возрастал с максимальным подъемом на 2-м этапе иссле-
дования. Показатели индекса доставки и коэффициента утилизации кислорода в динамике наблюдения у всех больных находились 
в референсном диапазоне, а индекс его потребления не достигал нижней границы физиологической нормы. В этой когорте больных 
на 2-м и 3-м этапах исследования фиксировался максимальный уровень фракции легочного шунта крови (16 и 12 % соответственно) 
и значительное снижение индекса оксигенации (240–290 у. е.). Продолжительность послеоперационной ИВЛ во второй группе была 
достоверно больше, а длительность госпитального лечения в группах сравнения существенно не различалась. Заключение. Протективные 
эффекты сочетания аэрозольной терапии будесонидом и малообъемной ИВЛ проявлялись снижением проницаемости легочных капил-
ляров, объема ВСВЛ, улучшением оксигенирующей функции легких, сокращением числа респираторных осложнений и длительности 
ИВЛ в послеоперационном периоде.
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Abstract
Lung protection during surgeries with artificial circulation (AC) is a vital task in clinical medicine. The aim. Evaluation of the effectiveness of 
intraoperative administration of nebulized budesonide for correcting the volume status of the lungs and oxygen transport in patients with 
concomitant coronary heart disease (CHD) and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) during coronary artery bypass grafting (CABG) 
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Коморбидность хронической обструктивной болез-
ни легких (ХОБЛ) и ишемической болезни сердца 
(ИБС) относится к наиболее частым вариантам 
неслучайного сочетания болезней. Среди боль-
ных старших возрастных групп сочетание ХОБЛ 
и ИБС достигает 62 %, а уровень смертности в этой 
когорте превышает 50 % [1]. Коронарное шунти-
рование (КШ) относится к ведущим технологиям 
реваскуляризации миокарда, позволяющим увели-
чить продолжительность и качество жизни больных. 
В ряде работ показано, что коморбидность ХОБЛ 
и ИБС является прогностически неблагоприятным 
фактором, ограничивающим результативность КШ 
на различных горизонтах наблюдения [2]. К одной 
из причин респираторных осложнений в раннем по-
слеоперационном периоде КШ относят острые по-
вреждения легких (ОПЛ), ассоциированные с искус-
ственным кровообращением (ИК), вероятность раз-
вития которых у больных ХОБЛ существенно выше, 
чем среди лиц без легочной патологии [3]. Патофи-
зиологические эффекты ИК связаны с системным 
воспалительным ответом клеток крови на контакт 
с контуром экстракорпорального кровообращения, 
что приводит к повреждению эндотелия легочных 
сосудов и альвеолярной ткани [4]. Установлено, что 
при сочетании ХОБЛ и ИБС сразу после завершения 
ИК и через 1 сутки после операции проницаемость 
легочных капилляров и объем внесосудистой жид-
кости в легких были значимо выше, чем у больных 
ИБС с другими вариантами коморбидности [5]. В на-
стоящее время общепринятым подходом при вы-
полнении КШ в условиях ИК является отключение 
искусственной вентиляции легких (ИВЛ), поскольку 
их механическое движение затрудняет работу кардио-
хирургов. Отсутствие вентиляции легких относят 
к ключевым факторам их микроателектазирования 
и нарушения биомеханических свойств в послео-
перационном периоде. Кроме того, ишемия легких 

после прекращения их кровоснабжения через легоч-
ную артерию в период ИК является дополнительным 
триггером респираторной дисфункции. Реперфузия 
ишемизированных легких запускает патофизиоло-
гические процессы, проявляющиеся избыточной 
продукцией провоспалительных цитокинов, лейко-
цитарной инфильтрацией паренхимы легких, микро-
тромбообразованием, снижением функциональной 
активности сурфактанта [3]. Выраженность ОПЛ 
после КШ с ИК может варьировать от субклини-
ческих проявлений до острого респираторного ди-
стресс-синдрома (ОРДС), который встречается у 2 % 
больных [5]. Таким образом, патогенез ОПЛ при 
ИК обусловлен комбинацией воспалительных, ише-
мических и реперфузионных факторов, реализация 
которых при сочетании ИБС и ХОБЛ ассоциируется 
с более высоким риском респираторных осложнений 
и необходимостью совершенствования технологий 
их профилактики. Ранее было показано, что приме-
нение перед ИК метилпреднизолона ограничивало 
интенсивность системной воспалительной реак-
ции (СВР), но не влияло на уровень легочного шунта 
и биомеханические параметры легких [4]. Использо-
вание ИВЛ малыми дыхательными объемами (ДО) 
при проведении ИК улучшало оксигенирующую 
функцию легких в раннем послеоперационном пе-
риоде [6]. Вместе с тем работ, в которых представ-
лены данные об интраоперационном применении 
ингаляционных глюкокортикостероидов (иГКС) для 
профилактики ОПЛ, индуцированных факторами 
кардиохирургического стресса, не обнаружено, что 
побудило авторов к более детальному исследованию 
этой проблемы.

Целью исследования явилась оценка эффективно-
сти интраоперационного введения будесонид через 
небулайзер для коррекции волемического статуса лег-
ких и транспорта кислорода у больных с коморбидно-
стью ИБС и ХОБЛ при КШ с ИК.

with artificial circulation (AC). Methods. The pilot clinical study included 40 patients with concomitant CHD and COPD who were admitted for 
scheduled CABG with AC. The first groups consisted of 20 patients who underwent low-volume artificial lung ventilation (AVL) with inhalation of 
nebulized budesonide in the process of AC; the second group consisted of 20 patients who underwent AC according to a routine technique with AVL 
off. Lung volemic status parameters were recorded by transpulmonary thermodilution using the Pulsion PiCCO in three stages: before the onset of 
AC, after its completion and one day after AC. Results. It was established that after withdrawal from AC, indices of extravascular water in the lungs 
(IEWL) decreased by 23% in the first group and increased by 24% in the second group. After the completion of AC and a day after it, IEWL 
significantly decreased in patients receiving budesonide and increased with a maximum rise at the second stage of the study in the second group. 
The index of oxygen delivery and utilization over time was within the reference range in all patients. The index of oxygen consumption did not reach 
the physiologically normal lower limit. The maximum level of pulmonary bypass blood fraction (16 and 12%, respectively) and a significant decrease 
in oxygenation index (240 – 290 c. u.) were recorded in this cohort of patients at the 2nd and 3rd stages of the study. The duration of postoperative 
ventilation was significantly longer in the second group, while the duration of in-hospital treatment did not differ significantly before the groups. 
Conclusion. The protective effects of the combination of aerosol therapy with budesonide and low-volume AVL were manifested by a decrease in 
the permeability of the pulmonary capillaries, the volume of IEWL, an improvement in the oxygenating function of the lungs, a decrease in the 
number of respiratory complications and the postoperative duration of AVL.
Key words: comorbidity, chronic obstructive pulmonary disease, coronary artery bypass grafting, budesonide, lung protection.
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Материалы и методы

В пилотное клиническое исследование включены 
40 больных ИБС (34 мужчины и 6 женщин) с меди-
аной (Ме) возраста 66 лет (95%-ный доверительный 
интервал (ДИ) – 58–76), в 2020–2021 гг. поступивших 
в Медицинский центр Дальневосточного федерально-
го университета (ДВФУ) для планового КШ. Прото-
колы исследования одобрены локальным этическим 
комитетом Школы медицины ДВФУ и соответствова-
ли Хельсинкской декларации Всемирной ассоциации 
«Этические принципы проведения научных медицин-
ских исследований с участием человека». От каждо-
го пациента получено информированное согласие 
на проведение исследования. У всех больных на до-
госпитальном этапе выявлена ХОБЛ II–III стадий 
стабильного течения. Методом случайной выборки 
пациенты распределены на две группы:
• 1-я (n = 20) – пациенты, у которых в процессе ИК 

проводилась ИВЛ с ДО 6–8 мл / кг (пиковое дав-
ление на вдохе – ≤ 15 мбар; положительное дав-
ление в конце выдоха (ПДКВ) – 3–5 мбар; соот-
ношение вдоха и выдоха – 1 : 1; частота дыхания – 
5–8 в минуту) в сочетании с аэрозольной терапией 
будесонидом в дозировке 1 000 мкг. Для введения 
препарата использовался мембранный небулай-
зер (Aeroneb Pro, Aerogen, Ирландия), встроенный 
в контур наркозно-дыхательного аппарата (Drag-
er Primus, Германия) через Y-образный переход-
ник. Ингаляция препарата начиналась за 5–7 мин 
до ИК и продолжалась до снятия зажима с аорты 
(Me – 63,8 мин);

• 2-я (n = 20) – пациенты, у которых КШ проводи-
лось по рутинной методике с отключением ИВЛ.
Больные ХОБЛ до КШ получали стандартную 

бронхолитическую терапию β2-агонистами длительно-
го действия, антихолинергическими препаратами или 
их фиксированными комбинациями, согласно реко-
мендациям Российского респираторного общества [7]. 
Всем больным до КШ проводилось спирометрическое 
исследование на аппарате Spirolab-III (Италия).

У больных обеих групп диагностированы хро-
ническая сердечная недостаточность (ХСН) II–III 
функциональных классов по классификации NYHA 
и контролируемая артериальная гипертензия III ста-
дии. Основные показатели дооперационного клини-
ко-функционального статуса больных представлены 
в табл. 1.

Волемический статус легких исследовали методом 
транспульмональной термодилюции с использова-
нием модуля Pulsion PiCCO Plus (Германия) после 
катетеризации плечевой артерии на трех этапах: не-
посредственно после интубации трахеи и начала ИВЛ 
(1-й этап); после завершения ИК и инактивации ге-
парина (2-й этап); через 24 ч после оперативного вме-
шательства (3-й этап). Регистрировали внесосудистую 
воду легких (ВСВЛ) и ее индекс (ИВСВЛ), а также 
легочный объем крови (ЛОК), рассчитываемый как 
ГКДО – ВСВЛ, где ГКДО – глобальный конечный 
диастолический объем. Индекс проницаемости ле-
гочных сосудов (ИПЛС) определяли по отношению 
ВСВЛ / ЛОК [8]. Для вычисления параметров тран-
спорта кислорода определяли газовый состав арте-
риальной и смешанной венозной крови на газоана-

Таблица 1
Клинико-демографическая характеристика больных до коронарного шунтирования; Me (95%-ный ДИ)

Table 1
Clinical and demographic characteristics of patients before bypass surgery; Me (95% CI)

Показатель
1-я группа 2-я группа

p
n = 20 n = 20

Возраст, годы 67,6 (59,6–76,2) 65,4 (58,0–74,3) 0,27

Мужчины, n (%) 18 (90) 16 (80) 0,08

Индекс курения, пачко-лет 38,7 (26,5–50,7) 39,8 (27,0–48,8) 0,074

ИМТ, кг / м2 28,6 (23,50–30,24) 27,5 (25,5–29,4) 0,062

АГ, n (%) 18 (90) 20 (100) 0,07

ФП, n (%) 2 (10) 2 (10) 0,74

ИМ в анамнезе, n (%) 5 (25) 2 (10) 0,026

ОФВ1, %долж. 65,4 (60,7–68,1) 67 (61,4–69,6) 0,08

ОФВ1 / ФЖЕЛ, % 64 (59–73) 68 (61–76) 0,072

СД 2-го типа, n (%) 7 (35) 3 (15) 0,017

ФВ ЛЖ, % 47,8 (40,2–60,4) 55,7 (48,0–63,4) 0,028

СДЛА (ЭхоКГ), мм рт. ст. 36,5 (29,8–38,2) 38,3 (33,8–42,8) 0,24

СКФ, мл / мин / 1,73 м2 68,7 (60,4–81,4) 70,2 (66,7–85,6) 0,054

ИК, мин 86,7 (77,5–94,8) 85,5 (71,7–99,3) 0,15

Пережатие аорты, мин 63,8 (66–69) 67,7 (65–74) 0,34

Примечание: Ме – медиана; ДИ – доверительный интервал; ИМТ – индекс массы тела; АГ – артериальная гипертензия; ФП – фибрилляция предсердий; ИМ – инфаркт миокарда; 
ФЖЕЛ – форсированная жизненная емкость легких; ОФВ1 – объем форсированного выдоха за 1-ю секунду; СД – сахарный диабет; ФВ – фракция выброса; ЛЖ – левый желудочек; 
СДЛА – систолическое давление в легочной артерии; ЭхоКГ – эхокардиография; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; ИК – искусственное кровообращение.
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лизаторе (Radiometer ABL-800, Дания). Фиксировали 
следующие показатели:
• PaO2 – парциальное напряжение кислорода в ар-

териальной крови;
• PaСO2 – парциальное напряжение углекислого газа 

в артериальной крови;
• SvO2 – сатурацию смешанной венозной крови, 

взятой из правого предсердия;
• ctvO2 – концентрацию кислорода в смешанной 

венозной крови;
• ctаO2 – концентрацию кислорода в артериальной 

крови;
• индекс доставки кислорода DO2I (сердечный ин-

декс (СИ) × ctаO2);
• VO2I (индекс потребления кислорода) (CИ × 

(ctаO2–ctvO2)).
Коэффициент утилизации кислорода (O2ER) рас-

считывался следующим образом:

VO2 / DO2 × 100 %,

где VO2 – потребление, а DO2 – доставка кисло-
рода.

Легочный шунт крови (Qs / Qt) определяли по фор-
муле:

Qs / Qt = (СсO2 – ctаO2) / (СсO2 – ctvO2),

где СсO2 – концентрация кислорода в альвеоло-
капиллярной крови.

В свою очередь, для расчета СсO2 использовалась 
следующая формула:

СсO2 = [(ctаO2) × (1,33) × (SaO2)] + [(PaO2) × 
(0,00314)],

где SaO2 – сатурация кислородом крови; 1,33 – ко-
эффициент Гюфнера; 0,00314 – показатель свободно-
го растворенного кислорода в плазме крови.

Индекс оксигенаци (ИО) рассчитывался как от-
ношение PaO2 / FiO2, где FiO2 – фракция кислорода 
во вдыхаемой газовой смеси.

Статистическая обработка данных проводилась 
с помощью программного обеспечения Statistica 10 
(StatSoft, Inc., США) и Excel (Microsoft Office, 2018) 
в среде операционной системы Windows 10. Проверку 
гипотезы нормальности распределения количествен-
ных и категориальных признаков в анализируемых 
группах осуществляли с помощью критериев Колмо-
горова–Смирнова, Шапиро–Уилка и критерия согла-
сия Пирсона χ². Анализ данных выполнялся с помо-
щью описательной статистики – Ме и 95%-ного ДИ. 
Межгрупповой сравнительный анализ проводился 
с помощью U-критерия Манна–Уитни с поправкой 
Бонферрони. Статистически значимыми считались 
отличия при p < 0,05.

Результаты

При сопоставлении показателей клинико-функци-
онального статуса больных до КШ выявлена более 

заметная, по сравнению с показателями больных 
2-й группы, распространенность среди лиц 1-й груп-
пы сахарного диабета и инфаркта миокарда в анам-
незе, а также достоверно меньшее значение фракции 
выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ) (см. табл. 1). 
Анализ индикаторов волемического статуса легких 
показал, что уровень ВСВЛ на 1-м этапе измерения 
у обследованных 1-й группы был значимо выше, чем 
у пациентов, которым КШ проводилось по рутинной 
методике. Такой результат можно объяснить более 
выраженным ограничением сократительной функ-
ции ЛЖ у этой когорты больных (табл. 2). При этом 
ИВСВЛ в группах сравнения не имел статистически 
значимых различий. Ранее было показано, что кли-
ническая интерпретация абсолютных значений ВСВЛ 
менее информативна, чем таковая ИВСВЛ, а данный 
индекс является более чувствительным маркером для 
выявления субклинических признаков свободной 
жидкости в легких [8, 9]. После отхода от ИК у лиц, 
получавших ингаляции будесонида, ИВСВЛ снижался 
на 23 %, а у обследованных 2-й группы фиксировал-
ся его прирост на 24 %. Через сутки после КШ эта 
тенденция усиливалась и различие между группами 
достигало 50 %. До операции значения ЛОК в груп-
пах сравнения достоверно не различались и в 1,5 раза 
превышали верхнюю границу нормативных значений. 
После отхода от ИК уровень ЛОК в группах сравне-
ния существенно не изменялся, а через сутки после 
КШ отмечено снижение этого параметра на 6–8 % 
от исходных значений. На 1-м этапе исследования 
межгрупповые различия показателя ИПЛС не фикси-
ровались, а после отхода от ИК и через 24 ч после него 
динамика его изменений была разнонаправленной. 
Так, среди пациентов, получавших будесонид, этот 
индикатор снижался, а у лиц 2-й группы – возрастал 
с максимальным подъемом на 2-м этапе измерения. 
Следует отметить, что ИПЛС, в отличие от ИВСВЛ, 
у всех обследованных находился в нормативном ди-
апазоне (1–3 у. е.). Этот факт может указывать на то, 
что в период реперфузии одной из причин увеличе-
ния внесосудистой воды является контрактильная 
дисфункция «оглушенного» миокарда, усугубляю-
щая нарушения кровообращения в малом круге. При 
оценке доставки кислорода к тканям было отмечено, 
что во всех точках измерения показатель DO2I у боль-
ных обеих групп находился в референсном диапазоне. 
После отхода от ИК среди пациентов, получавших 
будесонид, прирост этого показателя составлял 17 %, 
а через сутки после КШ – 24 %. У больных 2-й группы, 
напротив, на 2-м этапе исследования DO2I снижался 
на 33 % от исходного уровня с последующим подъемом 
на 9 % через сутки после операции. Показатель VO2I 
у всех обследованных не достигал нижней границы 
физиологической нормы в любой точке измерения. 
Его более заметное снижение регистрировалось после 
отхода от ИК у больных, которым не обеспечивалась 
защита легких. Значения O2ER на всех этапах наблю-
дения не выходили за пределы нормативных значе-
ний (20–30 %) благодаря оптимальному соотношению 
расчетных компонентов (VO2I и DO2I). После отхода 
от ИК у больных 2-й группы отмечено более заметное 



Оригинальные исследования ● Original studies

691The article is licensed by CC BY-NC 4.0 International Licensee https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/

Та
бл

иц
а 

2
П

ок
аз

ат
ел

и 
ле

го
чн

ой
 в

ол
ем

ии
 и

 т
ра

нс
по

рт
а 

ки
сл

ор
од

а 
у 

ко
м

ор
би

дн
ы

х 
бо

ль
ны

х 
иш

ем
ич

ес
ко

й 
бо

ле
зн

ью
 с

ер
дц

а 
и 

хр
он

ич
ес

ко
й 

об
ст

ру
кт

ив
но

й 
бо

ле
зн

ью
 л

ег
ки

х  
до

 и
 п

ос
ле

 к
ор

он
ар

но
го

 ш
ун

т
ир

ов
ан

ия
; M

e 
(9

5%
-н

ы
й 

Д
И

)
Ta

bl
e 

2
P

ul
m

on
ar

y 
vo

le
m

ic
 st

at
us

 a
nd

 o
xy

ge
n 

tr
an

sp
or

t i
n 

pa
tie

nt
s w

ith
 c

om
or

bi
d 

IH
D

 a
nd

 C
O

P
D

 b
ef

or
e 

an
d 

af
te

r 
by

pa
ss

 su
rg

er
y;

 M
e 

(9
5%

 C
I)

По
ка

за
те

ль
  

(н
ор

ма
ти

вн
ый

 д
иа

па
зо

н)
Гр

уп
па

I э
та

п
II э

та
п

III 
эт

ап
p 1–

2
p 2–

3
p 1–

3
p 4–

5
p 5–

6
p 4–

6
p 1–

4
p 2–

5
p 3–

6

ВС
ВЛ

, м
л

1-я
91

3,3
3 (

89
5,7

–1
20

0,9
)1

77
9,2

 (6
58

,2–
90

0)2
57

1 (
53

1,8
–9

50
,2)

3

0,0
42

0,0
38

0,0
08

3
0,0

21
0,4

6
0,0

28
0,0

44
0,0

37
0,0

38
2-я

77
3,5

1 (
69

6,2
–8

50
,8)

4
98

6,6
 (8

57
,2–

11
00

,2)
5

81
5,8

 (7
34

,3–
95

6,6
)6

ИВ
СВ

Л,
 м

л 
/ к

г (
3–

7)
1-я

12
,1 

(8,
4–

13
,2)

1
9,8

 (9
,6–

11
,2)

2
8,3

 (7
,2–

12
,5)

3

0,0
37

0,0
45

0,0
24

0,0
32

0,0
6

0,0
3

0,0
64

0,0
23

0,0
18

2-я
11

,6 
(9–

12
,4)

4
14

,5 
(10

,8–
15

,7)
5

12
,5 

(11
,3–

14
,6)

6

ЛО
К, 

мл
 (1

70
–2

50
)

1-я
37

1,2
 (3

31
,8–

57
0,5

)1
36

3,3
 (3

49
–4

17
)2

34
6,5

 (2
98

–4
76

)3

0,3
0,1

2
0,0

8
0,0

74
0,0

18
0,7

5
0,1

8
0,0

73
0,0

86
2-я

36
8 (

31
7,6

–4
34

,2)
4

37
0,7

 (3
28

,7–
41

9,6
)5

34
2,2

 (3
08

,5–
42

6,7
)6

ИП
ЛС

, у
. е

. (1
–3

)
1-я

2,4
 (2

,1–
2,8

)1
1,8

 (1
,2–

2)2
1,6

4 (
1,2

–1
,7)

3

0,0
4

0,0
65

0,0
15

0,0
3

0,0
8

0,0
1

0,0
84

0,0
26

0,0
12

2-я
2,1

 (1
,8–

2,4
)4

2,7
 (2

,5–
3,2

)5
2,5

 (2
–3

,2,
9)6

DO
2I, м

л 
/ м

2  × 
ми

н (
42

0–
72

0)
1-я

52
,2 

(48
0,8

–5
70

,6)
1

60
9 (

56
8,4

–7
04

,6)
2

64
6,2

 (5
13

,4–
70

8,2
)3

0,0
56

0,0
11

0,0
11

0,0
11

0,0
9

0,0
73

0,1
0,0

12
0,0

7
2-я

63
3 (

58
0,0

2–
68

3,4
)4

47
5,8

 (3
89

–5
62

,8)
5

54
1 (

47
9,4

–5
42

,8)
6

VO
2I, м

л 
/ м

2  × 
ми

н (
20

0–
25

0)
1-я

17
8,8

 (1
49

,7–
19

4,3
)1

15
6 (

13
5,6

–2
06

,5)
2

18
6,7

 (1
40

,6–
24

1,2
)3

0,0
6

0,0
45

0,0
75

0,0
3

0,0
42

0,0
51

0,0
25

0,0
31

0,0
48

2-я
18

6,7
 (1

51
,2–

21
2,7

)4
14

3,8
 (1

05
,8–

15
9,5

)5
17

0,2
 (1

19
,3–

22
1)6

O 2ER
, %

 (2
0–

30
)

1-я
28

 (2
3–

30
)1

26
 (2

3–
29

)2
27

 (2
2–

33
)3

0,1
0,1

0,3
0,2

4
0,1

5
0,5

2
0,0

7
0,0

8
0,0

6
2-я

29
 (2

4–
30

)4
23

 (2
0–

27
)5

29
 (2

5–
32

)6

Qs
 / Q

t, %
 (3

–7
)

1-я
5,7

 (4
–6

)1
6,7

 (5
,8–

7,4
)2

5,4
 (4

,8–
6,5

)3

0,0
7

0,0
4

0,1
5

< 0
,00

1
0,0

15
< 0

,00
01

0,0
8

0,0
43

< 0
,00

01
2-я

6,2
 (5

–7
)4

16
 (1

2–
20

)5
12

 (1
0–

15
)6

Pa
O 2, м

м 
рт

. с
т. 

(80
–1

10
)

1-я
95

,4 
(81

,4–
97

,4)
1

18
1,1

 (1
47

,69
–1

96
,2)

2
94

,2 
(82

,3–
11

0,2
)3

0,0
9

0,1
0,1

0,0
45

0,0
22

0,0
14

0,2
0,0

3
0,0

42
2-я

90
,3 

(81
,5–

98
,6)

4
11

9,2
5 (

10
5,3

–1
33

,2)
5

61
,3 

(50
,1–

69
,6)

6

Pa
CO

2, м
м 

рт
. с

т. 
(34

–4
5)

1-я
43

,99
 (4

0,7
3–

47
,26

)1
39

,95
 (3

5,6
6–

44
,24

)2
38

,68
 (3

4,5
5–

42
,82

)3

0,0
6

0,0
6

0,0
6

0,0
05

0,1
0,0

7
0,0

6
0,4

0,1
3

2-я
43

,5 
(42

,22
–4

5,7
8)4

38
,65

 (3
7,1

5–
40

,15
)5

42
,77

 (3
7,9

–4
7,6

3)6

Pa
O 2 / F

iO
2, у

. е
. (>

 30
0)

1-я
46

5,3
 (3

40
,4–

45
1,3

)1
37

5 (
11

0,3
5–

49
9,6

)2
44

8,6
 (3

18
,3–

52
7,1

)3

0,0
7

0,0
06

0,0
9

0,0
00

2
0,0

51
< 0

,00
01

0,0
05

0,0
3

0,0
03

2-я
43

5,2
 (4

17
,4–

49
3,1

)4
24

1,7
 (2

10
,7–

26
7,6

)5
29

0,3
 (2

40
,4–

31
0,2

)6

Пр
им

еч
ан

ие
: М

е –
 м

ед
иа

на
; Д

И 
– д

ов
ер

ит
ел

ьн
ый

 ин
те

рв
ал

; В
СВ

Л 
– в

не
со

су
ди

ста
я в

од
а л

егк
их

; И
ВС

ВЛ
 – 

ин
де

кс 
вн

ес
ос

уд
ис

то
й в

од
ы 

ле
гки

х; 
ИГ

КД
О 

– и
нд

ек
с к

он
еч

но
го 

ди
ас

то
ли

че
ско

го 
об

ъе
ма

 кр
ов

и; 
ЛО

К –
 ле

гоч
ны

й о
бъ

ем
 кр

ов
и; 

ИП
ЛС

 – 
ин

де
кс 

пр
он

иц
ае

мо
ст

и 
ле

гоч
ны

х к
ап

ил
ля

ро
в; 

DO
2I –

 ин
де

кс 
до

ста
вк

и к
ис

ло
ро

да
; V

O 2I –
 ин

де
кс 

по
тр

еб
ле

ни
я к

ис
ло

ро
да

; O
2ER

 – 
ко

эф
фи

ци
ен

т э
кст

ра
кц

ии
 ки

сл
ор

од
а; 

Qs
 / Q

t –
 ле

гоч
ны

й ш
ун

т к
ро

ви
; P

aO
2 / F

iO
2 – 

ин
де

кс 
ок

си
ген

ац
ии

; F
iO

2 – 
фр

ак
ци

я к
ис

ло
ро

да
 во

 вд
ых

ае
мо

й г
аз

ов
ой

 см
ес

и; 
Pa

O 2 – 
па

рц
иа

ль
но

е н
ап

ря
же

ни
е к

ис
ло

ро
да

 в 
ар

те
ри

ал
ьн

ой
 кр

ов
и; 

Pa
CO

2 – п
ар

ци
ал

ьн
ое

 на
пр

яж
ен

ие
 уг

ле
ки

сл
ого

 га
за

 в 
ар

те
ри

ал
ьн

ой
 кр

ов
и; 

в с
ко

бк
ах

 ук
аз

ан
ы 

но
рм

ат
ив

ны
е в

ел
ич

ин
ы;

 р 1–
6 – 

до
сто

ве
рн

ос
ть

 ра
зл

ич
ий

 м
еж

ду
 ан

ал
оги

чн
ым

и п
ок

аз
ат

ел
ям

и н
а э

та
па

х 
ис

сл
ед

ов
ан

ия
; п

ок
аз

ат
ел

ь F
iO

2 на
 2-

м 
эта

пе
 – 

0,0
5, 

на
 1-

м 
и 3

-м
 эт

ап
ах

 – 
0,2

1; 
ци

фр
а з

а с
ко

бк
ам

и –
 но

ме
р с

оо
тв

ет
ст

ву
ющ

ей
 гр

уп
пы

.
No

te:
 no

rm
ati

ve
 va

lue
s a

re 
ind

ica
ted

 in
 br

ac
ke

ts;
 p 1–

6, s
ign

ific
an

ce
 of

 di
ffe

ren
ce

s a
t s

ep
ara

te 
sta

ge
s o

f th
e s

tud
y; 

the
 Fi

O 2 in
de

x w
as

 0.
05

 at
 st

ag
e I

I a
nd

 0.
21

 at
 st

ag
es

 I a
nd

 III
; th

e n
um

be
r o

f th
e c

orr
es

po
nd

ing
 gr

ou
p i

s g
ive

n a
fte

r p
are

nth
es

es
.



692 Пульмонология ● Pul’monologiya. 2022; 32 (5): 687–695. DOI: 10.18093/0869-0189-2022-32-5-687-695

Сергеев Е.А. и др. Будесонид как средство интраоперационной защиты легких при коронарном шунтировании

(на 26 %) снижение O2ER относительно исходного 
уровня. По данным научной литературы, основной 
причиной нарушения газообмена в легких при КШ 
в условиях ИК является увеличение Qs / Qt [9, 10]. 
В настоящем исследовании у всех пациентов до КШ 
значения Qs / Qt находились в нормативном диапазо-
не. После отхода от ИК среди больных, получавших 
ингаляции будесонида, данный показатель сущест-
венно не изменялся и не превышал верхнюю границу 
нормы. Через сутки после операции фиксировалось 
его дальнейшее снижение до исходного уровня. У па-
циентов 2-й группы после отхода от ИК и через сутки 
после КШ параметр Qs / Qt был выше, чем у лиц 1-й 
группы, в 2,5 и 2,2 раза соответственно. ИО (PaO2 / 
FiO2) относится к индикаторам, характеризирующим 
способность легких к реализации оксигенирующей 
функции. До КШ в группах сравнения значения дан-
ного параметра не имели статически значимых раз-
личий. После завершения ИК у больных 1-й группы 
он снижался на 24 %, но оставался в границах рефе-
ренсного диапазона с последующим возвращением 
к исходному уровню через сутки после операции. У об-
следованных 2-й группы на 2-м этапе исследования 
значение PaO2 / FiO2 уменьшалось в 1,8 раза с тенден-
цией к увеличению через 24 ч после КШ. Кроме того, 
через сутки после операции у больных этой группы 
фиксировалось снижение РаО2, что может быть об-
условлено более заметными, чем в 1-й группе, нару-
шениями вентиляционно-перфузионных отношений.

В послеоперационном периоде у пациентов 
1-й группы зафиксирован один случай гидроторакса, 
потребовавший дренирования. Во 2-й группе у 2 боль-
ных диагностирована полисегментарная пневмония 
и у 1 – спонтанный пневмоторакс. Медиана про-
должительности ИВЛ в послеоперационном перио-
де у больных 1-й и 2-й группы составила 3,7 и 4,5 ч 
соответственно (p = 0,048). При этом госпитализа-
ция больных 1-й группы длилась 13,5 (9,8–14,6) дня, 
а у пациентов 2-й группы – 14,3 (10,2–15,2) дня 
(p = 0,056).

Обсуждение

В последние годы большинство исследований, посвя-
щенных органопротекции при кардиохирургических 
операциях с ИК, сосредоточены на совершенствова-
нии профилактических технологий постперфузио-
ных повреждений миокарда и в меньшей степени – на 
пред упреждении ОПЛ. Вместе с тем частота развития 
легочных осложнений после операций на сердце оста-
ется достаточно высокой: плевральный выпот реги-
стрируется у 40–80 % пациентов, ателектазирование 
легочной ткани – у 50–90 %, острая дыхательная не-
достаточность – у 8 %, нозокомиальная пневмония – 
у 3–10 %, а вентилятор-ассоциированная пневмония 
при продленной ИВЛ – у 30 % [3]. Ранее было показа-
но, что при сочетании ХОБЛ и ИБС риск осложненно-
го течения госпитального периода возрастает в 2,1 раза, 
а снижение ОФВ1 < 60 %долж. и увеличение остаточного 
объема легких > 130 % повышает шансы продленно-
го ИВЛ в 2,5 раза [2]. У больных ХОБЛ газообменая 

функция легких исходно ограничена бронхиальной 
обструкцией, гиперинфляцией, сокращением аль-
веолярной поверхности, увеличением мертвого про-
странства, дисфункцией дыхательных мышц. В этих 
случаях уязвимость органов дыхания к патогенному 
воздействию факторов кардиохирургического стресса 
резко возрастает. При этом ОПЛ – среди наиболее 
опасных осложнений КШ, выполненных в условиях 
ИК. К субклиническим проявлениям ОПЛ относят 
дисбаланс волемического статуса легких, который 
развивается вследствие повышения проницаемости 
легочных сосудов [9, 10]. Использование показателей 
волемического статуса легких и транспорта кислорода 
позволило оценить протективный потенциал небули-
зированного будесонида для защиты респираторной 
системы от комплекса повреждающих факторов СВР 
и ишемии / реперфузии. Установлено, что у больных, 
получавших иГКС интраоперационно, отход от ИК со-
провождался снижением исходно повышенного уров-
ня ИВСВЛ. При этом в группе сравнения наблюдалась 
противоположная тенденция. Согласно литературным 
данным, увеличение ИВСВЛ > 10 мл / кг является пре-
диктором субклинического отека легких, а при ИВСВЛ 
> 14 мл/кг риск летальных исходов резко возраста-
ет [8]. В научной литературе представлены лишь еди-
ничные исследования, в которых в условиях отделений 
интенсивной терапии оценивали эффективность ис-
пользования небулизированных иГКС в комплексной 
терапии ОПЛ [11]. Вместе с тем не обнаружено работ, 
где иГКС применяли бы интраоперационно при КШ 
с ИК. В настоящем исследовании использование бу-
десонида у больных с коморбидностью ХОБЛ и ИБС 
ограничивало проницаемость легочных капилляров, 
но не влияло на избыточный ЛОК. Формирование 
последнего было обусловлено системными и реги-
онарными эффектами ХСН, связанными с застоем 
крови в большом и малом кругах кровообращения. 
Для более точного распознавания субклинического 
отека легких существенную поддержку может ока-
зать оценка ИПЛС [4, 8]. В настоящем исследовании 
использование небулизированного будесонида для 
профилактики ОПЛ демонстрировало отчетливое сни-
жение ИПЛС после отхода от ИК и через сутки после 
него, в то время как в группе сравнения наблюдалась 
обратная тенденция. Протективный потенциал иГКС 
в отношении ОПЛ основан на способности этих пре-
паратов стабилизировать клеточные мембраны, огра-
ничивать повреждение эндотелия легочных сосудов 
и лейкоцитарную инфильтрацию легких, повышать 
продукцию сурфактанта, угнетать синтез активных 
метаболитов арахидоновой кислоты и других медиато-
ров воспаления, локализованных на различных «эта-
жах» респираторной системы [12, 13]. Полученные 
результаты свидетельствуют о том, что будесонид ста-
билизирует волемический статус легких и проницае-
мость легочных капилляров. При комплексной оценке 
системо образующих факторов транспорта кислорода 
было установлено, что у больных 1-й группы, несмотря 
на исходно более низкую ФВ ЛЖ, показатель DO2I 
после отхода от ИК и через сутки после его заверше-
ния был достоверно выше, чем в группе сравнения, 
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что ассоциируется с большей сохранностью оксиге-
нирующей функции легких. В отличие от индикатора 
DO2I, уровень которого на всех этапах исследования 
находился в референсном диапазоне, показатель по-
требления О2 в обеих группах был умеренно снижен. 
Это может быть связано с фармакологическими эф-
фектами комбинации опиат-содержащих препара-
тов, галогенезированных ингаляционных анастетиков 
и миорелаксантов, снижающих потребность в энер-
гообеспечении. Эту гипотезу подтверждал и показа-
тель О2ER, значения которого не выходили за грани-
цы физиологической нормы. Увеличение показателя 
Qs / Qt после отключения ИК, возобновления ИВЛ 
и кровоснабжения легких из легочной артерии явля-
ется одной из основных причин постперфузионного 
синдрома. В данном исследовании венозная примесь 
после отхода от ИК и через сутки после КШ у боль-
ных 2-й группы резко возрастала, что ассоциируется 
прежде всего с резким дисбалансом вентиляционно-
перфузионных отношений в результате ателектазиро-
вания легочной ткани и ее интерстициального отека, 
являющихся структурной основой ОПЛ. При этом 
нормативный уровень Qs / Qt у пациентов 1-й груп-
пы во всех точках измерения может быть обусловлен 
синергичным эффектом комбинации аэрозольной 
терапии будесонидом и малообъемной ИВЛ. Данный 
эффект нивелирует негативное воздействие на органы 
дыхания факторов ОПЛ. Реализация протективного 
потенциала такого взаимодействия обеспечивается 
двумя механизмами. Один из них связан с предотвра-
щением коллабирования легких после отключения 
ИВЛ в период ИК, другой – с увеличением депозиции 
частиц небулизированного будесонида в респиратор-
ной системе. Известно, что транспорт аэрозольных 
препаратов зависит от качества регионарной легочной 
вентиляции и в плохо вентилируемых отделах легких 
депозиция ингалируемых веществ минимальна. Ис-
пользование ИВЛ с редуцированными ДО и ПДКВ 
позволяет рекрутировать альвеолы с недостаточной 
вентиляцией и увеличить доставку аэрозольных частиц 
в эти отделы легких [13, 14]. На более полную сохран-
ность оксигенирующей функции легких у больных 
1-й группы, по сравнению с пациентами 2-й, указы-
вал ИО, который на всех этапах измерения находился 
в нормативном диапазоне. У обследованных 2-й груп-
пы значения ИО после отхода от ИК и через сутки 
после КШ варьировали от 240 до 290 у. е. Известно, 
что ИО является дифференциально-диагностическим 
индикатором ОПЛ, в т. ч. его наиболее тяжелой фор-
мы – ОРДС [6]. При этом на высокую вероятность 
ОПЛ указывает ИО в диапазоне 200–300 у. е., а на 
ОРДС – ИО < 200 у. е. Несмотря на «уязвимость» ИО 
в качестве единственного критерия ОПЛ, его диагно-
стическая ценность может существенно возрастать 
при комплексном анализе с индикаторами легочной 
волемии и транспорта кислорода.

Заключение

В настоящее время к основным профилактическим 
стратегиям, ограничивающим вероятность развития 

ОПЛ при КШ с ИК, относят периоперационное вве-
дение системных ГКС, использование ИВЛ малыми 
ДО, селективную легочную перфузию и модификацию 
контура аппаратов ИК [4]. В настоящем пилотном 
исследовании у больных с коморбидностью ХОБЛ 
и ИБС апробирована интраоперационная защита 
легких, основанная на применении комбинации не-
булизированного будесонида и малообъемной ИВЛ. 
Полученные результаты свидетельствуют, что про-
тективные эффекты такой комбинации проявля-
лись в стабилизации волемического статуса легких, 
т. к. снижались проницаемость их капилляров и объем 
внесосудистой жидкости, улучшалась оксигенирую-
щая функция, сокращались число респираторных 
осложнений и длительность ИВЛ в послеопераци-
онном периоде.

К ограничениям настоящего исследования следу-
ет отнести незначительное количество наблюдений. 
Требуется расширение выборки и спектра анализируе-
мых показателей, характеризующих функциональный 
статус кардиореспираторной системы до и после КШ.
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