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CЕДАТИВНЫЕ СРЕДСТВА, ОБЩИЕ И ОПИОИДНЫЕ АНЕСТЕТИКИ В ИНТЕНСИВНОЙ 
ТЕРАПИИ ПАЦИЕНТОВ С ТЯЖЕЛОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ 

В.Э. Олецкий
Белорусская медицинская академия последипломного образования

Лекарственные средства с седативным эффектом широко используются в интенсивной терапии паци-
ентов с тяжелой черепно-мозговой травмой. Они позволяют предупредить или подавить возбуждение, обеспе-
чить возможность санации дыхательных путей, индуцировать и поддерживать амнезию, обеспечить синхро-
низацию дыхания с искусственной вентиляцией легких. Более того, седативные средства могут снизить мета-
болическую активность головного мозга и за счет обратных связей метаболизма и церебрального кровотока 
уменьшить внутричерепной объем крови и внутричерепное давление. Нежелательными эффектами седатив-
ных средств оказываются снижение системного артериального давления, увеличение продолжительности ис-
кусственной вентиляции легких и сроков лечения в отделении интенсивной терапии.

Материал и методы. С целью оценки эффективности и безопасности доступных средств с седатив-
ным эффектом в интенсивной терапии пациентов с черепно-мозговой травмой проведен обзор литературных 
данных, доступных в электронной библиотеке PubMed, International Clinical Trials Registry Platform, Cochrane 
Library, �����������������������������������������������������������������������������������������MEDLINE,��������������������������������������������������������������������������������� по декабрь 2013 г. Поиск проводился по следующим критериям: клинические исследо-
вания у взрослых пациентов с тяжелой черепно-мозговой травмой в отношении конечных результатов лече-
ния, влияния на внутричерепное, церебральное перфузионное давление и системную гемодинамику опиои-
дов, пропофола, барбитуратов, кетамина и клонидина.

Результаты и их обсуждение. Роль перечисленных лекарственных средств в конечном исходе лече-
ния, их влияние на летальность, степень неврологического дефицита, длительность госпитализации и лече-
ния в отделении интенсивной терапии рассматривали семь рандомизированных исследований [3, 7, 13, 16, 18, 
20, 24] и одна серия наблюдений [19]. Два рандомизированных исследования сопоставляли пропофол и ми-
дазолам [16, 20] и не нашли достоверных различий в длительности пребывания в отделении интенсивной те-
рапии. Еще одно исследование [3] продемонстрировало отсутствие различий в неврологических исходах ле-
чения. Более того, при объединении результатов двух рандомизированных исследований [3, 20] в метаанали-
зе также не было выявлено различий летальности в группах пациентов, где применялся пропофол или мида-
золам (относительный риск составил 1,07; 95% доверительный интервал — от 0,51 до 2,3) [22]. Сходные зна-
чения летальности и неврологические результаты лечения были получены в серии наблюдений при сравнении 
пропофола, мидазолама и морфина [19].

Авторы сообщали о том, что использование высоких доз пропофола (100 мг/кг за 24 ч) при раннем, в 
течение 48 ч с момента травмы, начале лечения сопровождались увеличением частоты благоприятных невро-
логических исходов [18]. Однако последующий пересчет их результатов в систематическом обзоре показал от-
сутствие статистической достоверности результатов (относительный риск на уровне 1,82 и 95% доверитель-
ный интервал в пределах от 0,81 до 4,05) [22]. Сравнение кетамина с фентанилом или суфентанилом проводи-
лось в трех рандомизированных [7, 8, 24] и одном псевдорандомизированном исследовании [13]. Две из этих 
четырех работ констатируют отсутствие различий в летальности [13, 24], три — отсутствие различий в невро-
логических исходах лечения [7, 13, 24]. Хотя никому из исследователей не удалось доказать влияние исследу-
емых средств на конечные результаты лечения, различия в их эффектах на церебральную и системную гемо-
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динамику были существенными. В трех рандомизированных исследованиях, где применяли болюсное введе-
ние достаточно высоких доз фентанила (до 3 мкг/кг), или кратковременное титрование опиоидов [2, 10, 26], 
так же как и в одной из трех клинических групп серии наблюдений [25], имело место увеличение внутриче-
репного давления на 5,5–9 мм рт. ст. после введения морфина, фентанила и суфентанила. Только в одном ран-
домизированном исследовании [14] и в двух из трех серий наблюдений [6, 17] отмечались отсутствие изме-
нений или небольшое в пределах 5 мм рт. ст. снижение внутричерепного давления после введения морфина, 
фентанила, суфентанила или ремифентанила. В рандомизированном исследовании [14] использовались дозы 
опиоидов, выбранные с целью предупредить снижение среднего артериального давления более чем на 5%, что 
потенциально ограничивает сопоставление полученных результатов. Повышение внутричерепного давления 
были преходящими, давление возвращалось к предыдущим значениям в течение 1–25 мин [10, 26]. В то же 
время повышение внутричерепного давления в ответ на аспирацию содержимого трахеи может быть ограни-
чено за счет разового введения или кратковременной инфузии фентанила [1, 17]. Среднее артериальное дав-
ление в ответ на болюс или кратковременную инфузию морфина, фентанила, суфентанила или альфентанила 
снижалось во всех исследованиях [2, 4, 10, 26] так же, как и после назначения суфентанила [17, 25]. Уровень 
снижения давления составлял в среднем от 5 до 26 мм рт. ст. Это отражалось на снижении перфузионного дав-
ления в трех из четырех рандомизированных исследованиях [2, 10, 26] и в одной серии наблюдений [25], кото-
рое составляло от 10 до 34 мм рт. ст. Хотя такие снижения среднего артериального и перфузионного давления 
были преходящими, в одном рандомизированном исследовании было показано, что несмотря на постепенный 
возврат перфузионного давления в направлении начальных значений, его значения оставались ниже на протя-
жении всего периода наблюдений [26].

Эффекты пропофола и мидазолама на церебральную и системную гемодинамику сопоставлялись 
в четырех рандомизированных исследованиях [3, 11, 16, 20] и трех сериях наблюдений [5, 9, 19]. Два из 
перечисленных четырех рандомизированных исследований, которые включали пациентов с сочетанной 
травмой и сравнивали эффект пропофола и мидазолама, не обнаружили существенных изменений и различий 
в значениях внутричерепного, перфузионного и среднего артериального давлений [16, 20]. Отсутствие 
различий внутричерепного давления при использовании пропофола и мидазолама констатирует еще одно 
рандомизированное исследование [3] и серия наблюдений [19], сопоставляющая пропофол и мидазолам 
в сочетании с морфином. Пропофол снижал внутричерепное давление на величину от 2 до 14 мм рт. ст. 
в двух сериях наблюдений [5, 9] и увеличивал перфузионное давление в одном исследовании [9]. В то же 
время существенное снижение среднего артериального и церебрального перфузионного давления, порядка 
40 мм рт. ст., отмечалось в серии наблюдений [5]. В последние годы все большее распространение в ведении 
гемодинамически стабильных пациентов с тяжелой черепно-мозговой травмой получает кетамин [22]. Два 
рандомизированных [7, 24] и одно псевдо-рандомизированное исследование [13] сопоставили пациентов с 
черепно-мозговой травмой и субарахноидальным кровоизлиянием, у которых использовалось болюсное 
введение или инфузия кетамина, суфентанила или фентанила. Гемодинамические эффекты кратковременного 
удвоения концентрации кетамина и суфентанила в плазме оценивали авторы еще одного рандомизированного 
исследования [8]. Хотя в одной из этих четырех работ  отмечалось увеличение частоты сердечных сокращений 
[24], а в другой — увеличение внутричерепного и среднего артериального давления на фоне введения кетамина 
по сравнению с фентанилом [13], остальные три [7, 8, 24] не смогли выявить различий внутричерепного, 
среднего артериального и церебрального перфузионного давлений в зависимости от используемого агента. 
Только в одной серии наблюдений [12] показано, что болюс кетамина в различной дозировке вызывал 
двухфазный гемодинамический ответ с незначительным снижением внутричерепного давления на 2-й 
мин и последующим увеличением между 5 и 30-й мин после введения. Болюсное введение мидазолама 
или клонидина приводило к снижению среднего артериального и церебрального перфузионного давления 
без видимых изменений во внутричерепном давлении в двух сериях наблюдений [22]. Помимо изменений 
церебральной и системной гемодинамики, которые были описаны выше, применение седативных средств 
связано с рядом дополнительных побочных эффектов. Многоцентровое рандомизированное исследование, 
отмечает тенденцию к увеличению частоты неконтролируемой внутричерепной гипертензии в группе, в 
которой использовался морфин [18]. Синдром инфузии пропофола, включающий метаболический ацидоз, 
рабдомиолиз, гиперкалийемию, липидемию, нарушения сердечного ритма и сократительную недостаточность 
миокарда, впервые был описан в педиатрической практике, затем и у взрослых с черепно-мозговой травмой, 
получавших пропофол в дозировке свыше 5 мг/кг/ч на протяжении более 58 ч. Риск развития синдрома 
инфузии пропофола возрастал в 1,93 раза на каждый мг/кг/ч скорости инфузии свыше 5 мг/кг/ч [15]. 

Заключение. Хотя ни одно из исследуемых средств не ассоциируется со снижением летальности, улуч-
шением неврологических исходов лечения или сокращением длительности госпитализации, они существен-
но различаются по своему эффекту на внутричерепное, артериальное и церебральное перфузионное давление. 
Большие болюсные дозы опиоидов приводят к кратковременному, порядка 15–25 мин, но клинически значи-
мому повышению внутричерепного, снижению артериального и церебрального перфузионного давлений. Ин-
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фузия пропофола или мидазолама существенно не влияют на данные показатели. Кетамин может увеличивать 
частоту сердечных сокращений и среднее артериальное давление, но большинство рандомизированных ис-
следований показывают, что он также не вызывает существенных изменений внутричерепного и церебраль-
ного перфузионного давления. Если тиопентал и фенобарбитал обладают сходными эффектами на внутриче-
репное, артериальное и церебральное перфузионное давление [1], действие клонидина и антипсихотических 
средств на церебральную гемодинамику остается недостаточно изученным. Поскольку средства с седативным 
эффектом широко используются в интенсивной терапии пациентов с тяжелой черепно-мозговой травмой, про-
ведение дальнейших исследований в этой области все еще остается необходимым.

TO ASSESS THE EFFICACY AND SAFETY OF SEDATION IN INTENSIVE CARE PATIENTS  
WITH TRAUMATIC BRAIN INJURY

E.V. Oletskiy

To assess the efficacy and safety of sedation in intensive care patients with traumatic brain injury conducted 
a literature review of data available in the electronic library PubMed, International Clinical Trials Registry Platform, 
Cochrane Library, MEDLINE, by December 2013. The search was performed using the following criteria: clinical 
studies in adult patients with severe traumatic brain injury for outcomes of treatment, the impact on intra-cranial, 
cerebral perfusion pressure and systemic hemodynamics of opiates, propofol, barbiturates, ketamine and clonidine.
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ОПТИМИЗАЦИЯ ОРТОДОНТИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ 
В СФОРМИРОВАННОМ ПРИКУСЕ С ПРИМЕНЕНИЕМ АСКОРБИНОВОЙ КИСЛОТЫ

А.А. Остапович
Белорусский государственный медицинский университет

В настоящее время предъявляются высокие требования к качеству ортопедического лечения. Но не все 
пациенты своевременно обращаются за специализированной стоматологической помощью. Это приводит к 
развитию зубочелюстных деформаций, которые сопровождаются выраженными изменениями окклюзии. Ле-
чение таких пациентов сложное и требует обязательной нормализации окклюзионной кривой зубных рядов.

Ортодонтический метод является наиболее щадящим способом выравнивания окклюзионной плоско-
сти. Метод позволяет сохранить зубы интактными, однако, данное лечение длительное и не всегда приводит 
к ожидаемым результатам [1]. Это связано с тем, что вторичные деформации зубных рядов развиваются, как 
правило, у взрослых, когда костная ткань становится более плотной, а ее пластичность снижается [3, 4, 8]. Для 
оптимизации ортодонтического лечения целесообразно проводить комплексное лечение с предварительным 
локальным ослаблением костной ткани в области сместившихся зубов и последующим перемещением зубов в 
правильное положение с помощью ортодонтических аппаратов. Одним из перспективных методов локальной 
обратимой деминерализации костной ткани является применение низкочастотного импульсного ультрафоно-
ореза аскорбиновой кислоты [9].

Цель работы — изучение скорости и сроков вертикального перемещения зубов у пациентов с вторич-
ными деформациями зубных рядов с предварительным локальным ослаблением костной ткани импульсным 
низкочастотным ультафонофорезом 15%-й мази аскорбиновой кислоты.

Материал и методы. Проведено ортодонтическое лечение 17 пациентов с феноменом Попова–Годо-
на в сформированном прикусе. При этом комплексное лечение с предварительной подготовкой альвеолярно-
го отростка в области проекции корней перемещаемых зубов низкочастотным импульсным ультрафонофоре-
зом 15%-й мази аскорбиновой кислоты, с последующим ортодонтическим лечением было осуществлено у 12 
пациентов. Только ортодонтическое лечение проведено у 5 пациентов (группа сравнения). Возраст пациентов 
в обеих группах составил 32±5,7 года.

В опытной группе для ослабления костной ткани альвеолярного отростка челюстей перед наложением 
ортодонтического аппарата использовали 15% мазь аскорбиновой кислоты, которую вводили под действием 
импульсного низкочастотного ультразвука со следующими параметрами: частота озвучивания — 60 кГц, 
период воздействие/пауза — 5/5 с, интенсивность озвучивания — 0,4 Вт/см2, длительность процедур — до 10 
мин, количество процедур — 10. Источником ультразвука служил аппарат для низкочастотной ультразвуковой 
терапии «АНУЗТ-1-100» ТУЛЬПАН, разработанный на кафедре ортопедической стоматологии БГМУ 
совместно с Институтом прикладных физических проблем им. А.Н. Севченко БГУ и Институтом физиологии 
НАН РБ. Оценивали скорость перемещения зубов и продолжительность ортодонтического лечения пациентов 
опытной группы после 10 процедур. Сравнение проводили с аналогичными показателями пациентов группы 
сравнения.

Результаты исследования обработаны с помощью специальных прикладных программ Statistica 6.0 и 
Microsoft Excel с вычислением средней арифметической (m), медианы (М), верхнего и нижнего квартилей 
(25/75), критериев достоверности Манна–Уитни (U), вероятности достоверности сравниваемых величин (p). 
Различия рассматривались как достоверные при p<0,05.

Результаты и их обсуждение. Метод предназначен для оптимизации ортодонтического лечения взрос-
лых пациентов с зубочелюстными аномалиями и деформациями за счет увеличения податливости костной 
ткани путем ее локальной обратимой деминерализации в предактивном периоде.

Показаниями для применения метода являются аномалии положения отдельных зубов и деформации 
зубных рядов и прикуса у взрослых.

Для осуществления метода на аппарате для низкочастотной ультразвуковой терапии устанавливают не-
обходимые параметры процедуры. Головку излучателя и слизистую альвеолярного отростка в области проек-


