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 Резюме

Известно, что операции аортокоронарное шунтирование вызывают различные

периоперационные воспалительные реакции и послеоперационные повреждения органов, 

способствуя послеоперационной органной дисфункции сердца, легких и почек после операции на 

сердце, а также увеличивают периоперационную заболеваемость и смертность.  В связи с 

этим нами было проанализировано история болезни 32 пациентов которым было выполнено 

аортокоронарное шунтирование на работающем сердце и с использованием искусственного 

кровообращения. Нами выявлено, что применение ингибитора протеаз-улинастатина в 

послеоперационном периоде значительно уменьшил выброс провоспалительных цитокинов 

таких как ИЛ-6 и уровень печеночных ферментов как аланинаминотрансферазы, 

аспартатаминотрасферазы. Это привело к ранней активизации больных и уменьшил сроков 

пребывания больных в отделение реанимации и интенсивной терапии.  

Ключевые слова: аортокоронарное шунтирование, искусственное кровообращение, 

улинастатин, ИЛ-6.  

AORTOKORONAR SHUNTLASHDAN KEYINGI TIZIMLI YALLIG’LANISH 

REAKSIYASINING KECHISHIGA ULINASTATINNING TA’SIRI 
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 Rezyume

Ma’lumki, aortokoronar shuntlash operatsiyalari turli xil perioperatsion yallig’lanish reaksiyalarini

va organlarning operatsiyadan keying zararlanishiga oilb kelib yurak, o’pka va buyraklarning 

disfunksiyasini chaqiradi bu esa o’z navbatia perioperatsion kasallanish va o’lim sonini oshishiga olib 

keladi. Shu munosabat bilan biz tomondan ishlab turgan yurakda va sun’iy qon aylanishi bilan bo’lib 

o’tadigan aortokoronar shuntlashdan keyingi 32 ta bemor kasallik tarixi tahlil qilindi. Operetasiyadan 

keyingi davrda proteaza ingibitorlaridan-ulinastatinni qo’llanilishi natijasida yallig’lanish oldi 

sitokinlari bo’lgan IL-6 va jigar fermentlari -alaninamitransferaza, aspartataminotransferaza 

miqdorining operatsiyadan keying davrda pasayishi aniqlandi. Bu esa o’z  navatida operatsiyadan keyin 

bemorlarning erta faollashishiga, reanimatsiya va intensive terapiya bo’limida qolish kunining 

qisqarishiga olib keldi.  

Kalit so’zlar: aortokoronar shuntlash, sun’iy qon aylanish, ulinastatin, Il-6 
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 Resume

It is known that coronary artery bypass surgery causes various perioperative inflammatory

reactions and postoperative organ damage, contributing to postoperative organ dysfunction of the 

heart, lungs and kidneys after heart surgery, as well as increasing perioperative morbidity and 

mortality.  In this regard, we analyzed the medical history of 32 patients who underwent coronary 

artery bypass grafting on a working heart and using artificial circulation. We found that the use of 

the protease inhibitor ulinastatin in the postoperative period significantly reduced the release of 

proinflammatory cytokines such as IL-6 and the level of liver enzymes such as alanine 

aminotransferase, aspartate aminotransferase. This led to early activation of patients and reduced 

the length of stay of patients in the intensive care unit. 

Keywords: coronary artery bypass grafting, cardiopulmonary bypass, ulinastatin, IL-6. 

Актуальность

   перации, проводимые на открытом сердце в том числе и аортокоронарное шунтирование на

   работающем сердце и с использованием искусственного кровообращения (ИК), время 

пережатие аорты вызывают различные периоперационные воспалительные реакции и 

послеоперационные повреждения органов, способствуя послеоперационной органной 

дисфункции сердца, легких и почек после операции на сердце, а также увеличивают 

периоперационную заболеваемость и смертность. При воздействии на контур ИК 

циркулирующие гуморальные и клеточные факторы активируют нейтрофилы и систему 

комплемента, индуцируя системные воспалительные процессы [2,4]. Следовательно, анализ 

сывороточных воспалительных цитокинов, таких как опухолевые фактор некроза (TNF)-α и 

интерлейкин (IL)-6 использовались для определения степени системного воспаления при 

различных клинических состояниях [3,5].  
Многие исследование показывают противовоспалительные и защитные влияния улинастатина. 

Но в этих исследованиях не было полностью оценено положительное влияние улинастатина на 

послеоперационную дисфункцию сердца, легких и почек в связи с уменьшенным высвобождением 

провоспалительных цитокинов во время аортокоронарного шунтирования [6,9].  

Цель исследования: изучит влияние ингибитора протеаз улинастатина на течение системно-

воспалительной реакции после аортокоронарного шунтирования. 

Материал и методы 
Обследованы 32 пациентов находящегося в отделении кардиохирургической реанимации 

Самаркандском областном региональном филиале республиканского специализированного научно-

практического медицинского центра кардиологии. Всем пациентам был в состав комплексной 

интенсивной терапии был примнен ингибитор протеаз - улинастатин 100 000 ЕД растворяя в 0,9%-

250 мл хлорида натрия внутривенно капельно в 1-е часы после транспортировки больного в 

отделение интенсивной терапии и 3-е сутки и 5-е сутки. Больные были в возрасте от 48 до 60 лет, 

которое 24 (75%) из них мужчины, 8 (25%) из них женщины.  

Таблица 1. Демографические показатели пациентов 

Показатели N=32 

1 Возраст (г) 54±6 

2 Вес (кг) 62±15 

3 Пол (Муж/жен) 24/8 

4 Длительность анестезии (мин) 185±29 

5 Длительность операции (мин) 170±29 

6 Введенный жидкость (мл) 1652±224 

7 Кровопотеря (мл) 485±142 

После стандартной премедикации до 1 час операции был в/м введен 5-7,5 мг мидозалам до 

вводной анестезии. При поступление пациента в операционную ему присоединяют манжетку 

неинвазивной измерения артериального давления, ЭКГ, пульсоксиметер, электроды биспектрального 

мониторинга глубины анестезии (кардиомонитор Edan Elite V6, Китай). После индукции с 
внутривенно использованием 2 мг/кг пропофола и 1-2мг/кг рокурония был установлен инвазивный 

артериальный катетер размером 20 G на лучевую артерию. После чего был установлен центральный 
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венозный катетер 7-8 F на внутренную яремную вену справа. Для базисной анестезии был использован 

ингаляционный анестетик изофлюран 1,5-2,0 об %, с МАК 0,8-1,0. После транспортировки в отделении 

реанимации и интенсивной терапии терапии (ОРИТ) пациенты вентилировались с помощью аппарата 

искусственной вентиляции легких (ИВЛ) Stephan-Eve с FiO2 0,4-0,6. Пациентов отключали от 

искусственной вентиляции легких, как только они просыпались и дышали быстрее, чем установленная 

частота искусственной вентиляции легких, и экстубировали, когда они соответствовали всем критериям 

экстубации. Регистрировались объем кровопотери, объем введенных жидкостей и переливаний, общее 

время пребывания под наркозом и продолжительность операции. Кроме того, до и после операции были 

проведены функциональные тесты печени (аспартаттрансаминаза [АСТ], аланинтрансаминаза [АЛТ]) и 

почек (мочевины крови, креатинин).  

Для сравнения демографических данных, времени, объема жидкости, кровопотери и лабораторных 

данных использовался независимый выборочный t-критерий Стьюдента. Временные ряды изменений 

уровней IL-6 были проанализированы с помощью повторного анализа показателей внутри групп и теста 

Манна-Уитни между группами. Значение Р <0,05 считалось значимым. 

Результат и обсуждения 
Интраоперационные характеристики, такие как продолжительность операции и анестезии, 

кровопотеря и общее количество введенной жидкости, были сопоставимы (таблица 1). Концентрации в 

сыворотке крови уровень IL-6 был выше, наблюдалось повышение уровня послеоперационных 

печеночных ферментов с участием АСТ и АЛТ по сравнению с предоперационными значениями (таблица 

3). 

Основным результатом этого исследования является то, что улинастатин ослабляет выработку IL-6 

при хирургическом стрессе.  

Уровень IL-6 в сыворотке крови является чувствительным маркером повреждения тканей. Уровень 

повышался в ответ на хирургические стимуляции, а на максимальный уровень влияла 

продолжительность операции [5]. IL-6 напрямую связан с появлением эндотоксинов. Эндотоксин 

упоминается как липополисахарид (LPS), который активирует комплементы или цитокины и является 

важной причиной системных воспалительных реакций [4]. Кроме того, IL-6 вызывает острые 

повреждение печени [9], действует как эндогенный пироген [8] и стимулирует секрецию 

полиморфноядерной эластазы лейкоцитов, которая вызывает сепсис или острую респираторный 

дистресс-синдром [12-13]. 

В этом исследовании послеоперационные уровни IL-6 был выше, чем уровни, проверенные до 

операции. Послеоперационный уровень IL-6 был значительно повышен, но степень повышения в группе 

лечения была незначительной.     

Результаты показали, что уровни воспалительных цитокинов в сыворотке крови повысились после 

операции у всех пациентов что указывает на то, что хирургическая процедура привела к активации 

воспалительных цитокинов.  

Таблица 2.  Изменение ИЛ-6 (пг/мл). 

Время IL - 6 

Через час 10,3± 4.2 

Через 3 дня 8,7 ± 6,8 

Через 5 дней 6,5 ± 3,4 

Наши результаты также показали, что эффект высоких доз ингибитора протаз-улинастатина 

значительно превосходит клиническую дозу, которая обычно используется. Средняя общая доза 

улинастатина для каждого пациента был выше.  

Таблица 3. Лабараторные данные. 

Показатели Больные которые получили улинастатин 

Предоперационный Постоперационный период 

Гемоглобин г/дл 12.0 ± 1,4 10.9 ± 1.2 

АСТ 25.5 ± 11.3 41.4 ± 14.6 

АЛТ 30.4 ± 14.4 57.5 ± 35.2 

Мочевина мг/дл 13.5 ± 4.0 13.9 ± 3.7 

Креатинин мг/дл 0.9 ± 0.2 1.0± 0.3 

Интересно, что уровень печеночных ферментов (АСТ, АЛТ) не был повышен после операции в группе 

лечения улинастатина. Повышение уровня печеночных ферментов указывает на внутрипеченочную 

причину дисфункции печени. Распространенные этиологии печеночной дисфункции в 
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периоперационном периоде включают длительную гипоксию или гипотензию, приводящую к снижению 

печеночного кровотока, прямую токсичность лекарственных препаратов, гемолиз и обострение ранее 

существовавших заболеваний печени [6]. Эти результаты показали, что ингибиторы протеаз, должно 

быть, оказала влияние на послеоперационный уровень печеночных ферментов.  

Заключение 

Таким образом, применение ингибитора протеаз-улинастатина в послеоперационном периоде 

значительно уменьшил выброс провоспалительных цитокинов таких как ИЛ-6 и уровень печеночных 

ферментов как аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрасферазы. Который способствовало к ранней 

активизации больных и уменьшение сроков пребывания больных в отделение реанимации и интенсивной 

терапии.  
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