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Реакция на любое повреждение, в том числе на
хирургическое вмешательство, определяется
как стресс – реакция, стресс – ответ [1]. Этот

ответ является частью системной реакции на повреж	
дение, включающей в себя эндокринные, иммуноло	
гические и гематологические эффекты [2]. Эти эффек	
ты широки по диапазону и разнообразны по природе

своих проявлений. Они подразумевают активацию
симпатической нервной системы, эндокринный от	
вет, иммунологические и гематологические изменения.
Хирургическая травма и операционный стресс, как
и филогенетически выработанная реакция на травму
вообще, призваны помочь выжить макроорганизму
после получения повреждения и в дальнейшем спра	
виться с потерями, в первую очередь, за счёт собс	
твенных запасов энергии. Однако на современном
этапе развития медицины стресс – ответ не рассмат	
ривается как абсолютно необходимый. Более того, счи	
тается, что в условиях хирургической травмы больший
вред приносит не столько само повреждение, сколь	
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Выводы. Неглубокая симпатическая блокада усиливает, а местная инфильтрационная анестезия уменьшает реакцию
воспаления в ранние сроки после резекционных хирургических вмешательств по поводу рака толстой кишки, сохра�
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ко следующая за ним реакция организма. В этой свя	
зи были предприняты попытки подавить ответные
реакции на стресс в хирургии и оценить полученные
результаты [2	5]. В течение последних 15	20 лет прис	
тально изучается потенциально выгодное влияние ре	
гионарных методик защиты от стресса на исход лече	
ния [6	10]. В то же время, активное изучение местной
и общей воспалительной реакции позволяет по	ново	
му взглянуть на вопросы хирургического стресса [1,
4, 11]. Это относится и к хирургическому лечению
пациентов со злокачественных новообразований тол	
стой кишки в виду травматичности самих операций
и неуклонного роста заболеваемости колоректальным
раком.

В России по сравнению с Западной Европой реже
диагностируются злокачественные новообразования
толстой кишки (23,8 против 33,1 на 100 тыс. населе	
ния). Однако уровень смертности при данной патоло	
гии в России на 27,7 % выше, чем в целом в странах
Западной Европы (15,2 и 11,9 на 100 тыс. населения,
соответственно). Этот факт может указывать на проб	
лемы диагностики и качества лечения, в первую оче	
редь, хирургического. Вопросы защиты пациента во
время высокотравматичных операций на толстой киш	
ке обсуждаются достаточно давно. Нейроаксиальные
методы, включенные в схемы анестезии/аналгезии
во время самого хирургического лечения, пользуют	
ся заслуженным приоритетом в fast track recovery af	
ter surgeon. Вопросы послеоперационной аналгезии
требуют дальнейшего более углубленного обсужде	
ния [12].

Симпатическая блокада предотвращает афферен	
тацию через задние рога спинного мозга в супраспи	
нальные структуры, предупреждая возникновение
древнейшей реакции «напали – мобилизуйся – убе	
гай». В случае включения элементов этой блокады
в систему интраоперационной защиты у пациентов
значительно менее выражена метаболическая реак	
ция. Это происходит за счет снижения или предот	
вращения активации оси «гипоталамус – гипофиз –
кора надпочечников» [9]. Продлённая симпатичес	
кая блокада и в раннем послеоперационном перио	
де дает очень хорошую аналгезию, что способствует
ранней активизации пациентов, уменьшению выра	
женности пареза кишечника [10]. Однако, как ни па	
радоксально, на фоне этого благополучия и ожида	
емых в части исхода лечения бенефиций в литературе
нет достоверных данных о преимуществах схем с сим	
патическими продлёнными техниками над системной
аналгезией [13].

Тем не менее, еще в 50	х годах прошлого столе	
тия было обосновано, что, наряду с симпатической
афферентацией, имеется ещё один путь стимуляции
супраспинальных структур, способный привести к
развитию клинической картины хирургического стрес	
са. Уже через несколько минут после первичной аль	
терации, индуцированной воздействием флагогенно	
го фактора, высвобождающиеся, в первую очередь, из
тучных клеток биологически активные вещества запус	
кают сосудистые реакции в очаге воспаления [10, 14].
В интервале от 3 до 24 часов определяющим факто	
ром выраженности воспалительной реакции является
равновесие между воспалительными и противовоспа	
лительными цитокинами. Дальнейшее течение воспа	
лительного процесса (в интервале от 24 до 72 часов)
определяется позитивными белками острой фазы, в
частности уровнем в сыворотке крови С	реактивного
белка [12]. Повышенный уровень белков острой фазы
вслед за увеличенным содержанием провоспалитель	
ных интерлейкинов свидетельствует о том, что вос	
палительный процесс перестал быть исключительно
местным. Именно в эти сроки выявляются лейкоци	
тоз, лихорадка, ацидоз и др., а применение малоин	
вазивных технологий зачастую не приводит к ожида	
емому уменьшению стресс	ответа организма [12].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование одобрено локальным этическим ко	
митетом ФГБОУ ОмГМУ Минздрава России (про	
токол № 58 от 14.11.2013), выполнено в соответствии
с Хельсинкской декларацией Всемирной ассоциации
«Этические принципы проведения научных медицин	
ских исследований с участием человека» с поправ	
ками 2008 г. и «Правилами клинической практики в
Российской Федерации», утвержденными Приказом
Минздрава РФ от 19.06.2003 № 266.

В исследование включены 3 группы пациентов,
перенесших резекционные операции по поводу зло	
качественных новообразований толстой кишки. Ген	
дерное разделение не проводилось. Возраст пациен	
тов колебался от 57 до 74 лет. В сыворотке крови
определяли уровни С	реактивного белка, интерлей	
кинов IL	6, IL	10 (использовали наборы для имму	
ноферментного определения концентрации интерлей	
кинов в сыворотке крови человека ЗАО «Вектор –
БЕСТ») в трех исследовательских точках: 60 минут,
12 часов и 24 часа послеоперационного периода.

В первой группе (n = 20) пациенты получали
постоянную инфузию смеси 0,005 % раствора фен	
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танила (фентанил, ФГУП «ГосЗМП»), 0,1 % раство	
ра эпинефрина гидрохлорида (адреналина гидрохло	
рид – Виал, Shandong Shenglu Pharmaceutical Co.,
Ltd), 0,2 % раствора ропивакаина (наропин, Astra Ze	
neca), входившую в состав схемы мультимодальной
анестезии	аналгезии, при помощи насосной станции
SpaseCom.

Во второй группе (n = 20) в качестве аналгети	
ка использовали промедол (до 80 мг/сут внутримы	
шечно). Дополнительно пациенты обеих групп полу	
чали парацетамол (3,0/сут внутривенно). Качество
аналгезии оценивали по визуально	аналоговой шка	
ле (ВАШ). В течение всего периода наблюдения уро	
вень аналгезии по ВАШ не превышал 3 балла.

Пациенты третьей группы (n = 15) также получа	
ли мультимодальную анестезию	аналгезию во время
оперативного вмешательства с продолженным введе	
нием трехкомпонентной смеси после операции. До	
полнительно перед началом оперативного вмешательс	
тва выполняли местную инфильтрационную анестезию
(30 ± 5 мл 0,2 % раствора ропивакаина) кожи и под	
кожной жировой клетчатки в месте хирургического
доступа.

Проверку статистических гипотез проводили с ис	
пользованием программы Statistica 8.0, согласно тре	
бованиям к анализу количественных данных. В силу
небольших выборок, отличного от нормального рас	
пределения и неравенства дисперсий, использовали
непараметрические методы парного (критерий Ман	
на	Уитни для независимых выборок и Вилкоксона –
для зависимых выборок) и множественного сравне	
ния (ANOVA Фридмана). Числовые значения пред	
ставлены как медиана (Me), нижний (QL) и верхний
(QН) квартили. Нулевая гипотеза отвергалась при
p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В течение первых суток после оперативного ле	
чения у всех оперированных пациентов было выяв	
лено повышенное содержание в сыворотке крови од	
ного из белков острой фазы – С	реактивного белка
(рис. 1). В первой исследовательской точке значе	
ния этого показателя были близки в 1	й и 2	й груп	
пах, превышая верхнюю границу референтных ин	
тервалов приблизительно в 2 раза. Через 12 часов
этот показатель в группах был превышен в среднем
в 10 раз. К концу первых суток уровень С	реактив	
ного белка превышал верхнюю границу нормы у па	
циентов с системным обезболиванием в 20 раз, а у па	
циентов с симпатической блокадой – почти в 30 раз.

Через 1 час после окончания оперативного вмеша	
тельства уровень IL	6 в сыворотке крови пациентов
1	й группы превышал на 67 % аналогичный показа	
тель 2	й группы (рис. 2). Через 12 часов уровень это	
го цитокина в 1	й группе сохранял тенденцию к зна	
чительному росту, превышая аналогичный показатель
во 2	й группе на 73 %. Через сутки после хирурги	
ческого вмешательства в основной группе уровень
IL	6 несколько снизился по сравнению с предыду	
щей исследовательской точкой, однако по	прежнему
превышал аналогичный показатель во 2	й группе на
54 %.

Уровень IL	10 в сыворотке крови пациентов 1	й
группы в первой исследовательской точке превышал на
33 % уровень IL	10 у пациентов 2	й группы (рис. 3).
Через 12 часов отмечалась тенденция к его снижению,
хотя он по	прежнему превышал на 58 % уровень IL	
10 у пациентов 2	й группы, а через сутки – на 23 %.

Уровень провоспалительного цитокина IL	6 в сы	
воротке у пациентов 3	й группы, дополнительно по	
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Рисунок 1
Содержание С�реактивного белка 

в сыворотке крови больных, оперированных 
по поводу рака толстой кишки в условиях

мультимодальной анестезии (группа I) 
и ингаляционно�внутривенной анестезии (группа II) 

в различные сроки послеоперационного периода
Figure 1

The content of C�reactive protein in the serum 
of patients operated on for colon cancer 

under multimodal anesthesia (group I) 
and inhalation�intravenous anesthesia (group II) 

at different time points of the postoperative period
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лучивших местную анестезию перед проведением хи	
рургического доступа (рис. 4), через час после опе	
рации был ниже на 142,1 %, чем в группе с приме	
нением мультимодальной анестезии, и не выходил за
пределы допустимых значений. Уровень IL	6 в груп	
пе пациентов 3	й группы (мультимодальная анесте	
зия + местная анестезия) оказался ниже, чем у паци	
ентов 1	й группы (мультимодальная анестезия): через
12 часов после операции на 23 %, а через 24 часа –
на 18 %.

Содержание IL	10 в сыворотке крови (рис. 5) па	
циентов 3	й группы (мультимодальная анестезия +
местная анестезия) через 1 час после операции был
ниже, чем у пациентов 1	й группы (мультимодальная
анестезия) на 86 %, а через 12 часов, напротив, вы	
ше на 28 %. Через 24 часа разница составила уже 34 %
«в пользу» 3	й группы.

На основании анализа полученных данных можно
утверждать, что у пациентов 1	й группы, где в схе	
му послеоперационной аналгезии включена неглубо	
кая симпатическая блокада, отмечается более выра	
женная воспалительная реакция, маркером которой
являются значительно более высокие значения сыво	
роточного IL	6. С учётом того, что кровь для иссле	
дования забиралась из подключичной вены, можно
утверждать, что воспалительная реакция перестаёт
быть исключительно местной, происходит выход ци	
токинов из зоны альтерации в сосудистое русло с пос	
ледующим вероятным развитием «цитокиновой бури».
Более высокую концентрацию IL	10 у пациентов 1	й

группы можно объяснить попыткой организма умень	
шить выраженность воспалительной реакции, лока	
лизовать её в месте повреждения.

Значительное увеличение концентрации С	реак	
тивного белка (одного из основных показателей вы	
раженности воспалительной реакции) к концу первых
суток послеоперационного периода на фоне индук	
ции интерлейкином IL	6 синтеза белков острой фазы
у пациентов 1	й группы можно объяснить отсутстви	
ем «контролирующего» действия гиперкортизолемии
[11].

При проведении дополнительно инфильтрацион	
ной анестезии места предстоящего хирургического дос	
тупа снижается концентрация основного провоспали	
тельного цитокина IL	6. Происходит это, вероятно,
не только за счет увеличения концентрации основ	
ного противовоспалительного интерлейкина IL	10, но
и за счет прямого торможения вследствие инфильтра	
ции местным анестетиком активности клеток, выде	
ляющих медиаторы воспаления и являющихся клет	
ками	мишенями для цитокинов.

Сохранность уровня IL	6 в первый час после опе	
рации у пациентов 3	й группы (мультимодальная анес	
тезия + местная анестезия) в пределах допустимых
значений дает основание предположить, что повышен	
ная активность начального звена цитокинового кас	
када (IL	6, TNFα) отсутствует. Более низкие, чем у
пациентов, которым дополнительно к симпатической
блокаде не проводилась местная анестезия, концен	
трации в крови IL	6 в более поздние сроки послео	
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по поводу рака толстой кишки в условиях
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Figure 3
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and inhalation�intravenous anesthesia (group II) 

at different time points of the postoperative period
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перационного периода дают основание предположить,
что повреждённые клетки не выделяют медиаторы в
количествах, необходимых для старта выраженной
воспалительной реакции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хирургический стресс	ответ опасен для пациен	
та своими непредсказуемыми последствиями. Неп	
редсказуемы они по той причине, что разнообразные
медицинские технологии, применяемые как вариан	
ты антистрессовой защиты, способны изменять эту
реакцию, изолированно влияя на различные звенья
её реализации. Ослабление или прекращение дейс	
твия одного из защитных филогенетических факторов
может привести к гиперреактивности другой. Выра	
женная воспалительная реакция в раннем послеопе	
рационном периоде хирургического лечения новооб	

разований толстой кишки развивается, в том числе,
и по этому механизму – симпатическая блокада во
время операции вносит существенный вклад в ее раз	
витие. Чем травматичнее операция, тем больше ме	
диаторов воспаления освободится из поврежденных
клеток, тем более выражена будет активация цито	
кинового звена и тем большей будет вероятность ге	
нерализации воспалительного процесса в условиях
отсутствия противовоспалительного действия гипер	
кортизолемии. Длительность альтерации также спо	
собствует указанным процессам в силу возможности
развития эффекта «взвинчивания». Применение мес	
тной инфильтрационной анестезии в дополнение к
неглубокой симпатической блокаде уменьшает вы	
раженность воспалительной реакции, сохраняя все
преимущества мультимодальной анестезии	аналгезии
как эффективного средства защиты от хирургичес	
кого стресса.

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА РЕАКЦИИ ВОСПАЛЕНИЯ В УСЛОВИЯХ РАЗЛИЧНЫХ 
ВИДОВ АНЕСТЕЗИИ ПРИ ОПЕРАЦИЯХ ПО ПОВОДУ РАКА ТОЛСТОЙ КИШКИ
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Figure 4
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Рисунок 5
Содержание IL�10 в сыворотке крови больных,
оперированных по поводу рака толстой кишки 

в условиях мультимодальной анестезии (группа I,
мультимодальная анестезия � аналгезия) 

и мультимодальной анестезии, дополненной 
местной анестезией (группа III, мультимодальная
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Figure 5
The content of IL�10 in the serum of patients operated 

on for colon cancer under a multimodal anesthesia (group I,
multimodal anesthesia � analgesia) and multimodal 

anesthesia supplemented with local anesthesia (group III
of, multimodal anesthesia � analgesia + local anesthesia)

at different time pointsof the postoperative period
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