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Введение. Проведение эндоскопических риносинусохирургических вмешательств у  детей связано с  высоким 
анестезиологическим риском, обусловленным интраоперационным стрессом. В  связи с  чем, в  статье рассмотрена 
динамическая картина биохимических маркеров операционного стресса в оценке эффективности регионарных ме-
тодик обезболивания сочетанной анестезии при риносинусохирургических вмешательствах у детей.

Материалы и методы. Проведено сравнительное исследование в параллельных группах у 100 пациентов в воз-
расте 6–17 лет с оценкой физического состояния по шкале ASA I-II, которым выполнялось плановое эндоскопическое 
эндоназальное оперативное вмешательство длительностью до 2  ч при сочетанной анестезии. Вводная анестезия 
во всех группах комбинированная и основана на ингаляции севофлурана в кислородно-воздушной смеси в соче-
тании с внутривенным введением раствора пропофола. Для обеспечения проходимости дыхательных путей выбран 
эндотрахеальный наркоз. В зависимости от методики поддержания анестезии пациенты были разделены на две 
группы по 50 человек: 1-я группа — ингаляция севофлурана в воздушно-кислородной смеси с целевым значением 
минимальной альвеолярной концентрации анестетика (МАК) 0,7–0,9, а также регионарные блокады, выполненные 
билатерально: крылонёбная анестезия нёбным доступом (палатинальная) и инфраорбитальная внутриротовым до-
ступом раствором ропивакаина; 2-я группа — ингаляция севофлурана в воздушно-кислородной смеси с целевым 
значением 1,5 МАК анестетика, в качестве анальгетика внутривенно использовали 5 % раствор трамадола.

Результаты. Полученные данные динамики глюкозы, лактата и кортизола в обеих группах доказали эффек-
тивность и  стабильность использованных методик анестезии. Однако концентрация ингаляционного анестетика 
в  группе, где применяли трамадол, превышала в  два раза концентрацию анестетика в  сравнении с  группой, где 
использовали регионарные методы.

Обсуждение. Динамика биохимических маркеров операционного стресса не дала существенных межгрупповых 
этапных и внутригрупповых межэтапных статистически значимых различий и отклонений за пределы референсных 
значений. 

Выводы. Предлагаемые методы анестезии указывают на отсутствие стресс-реакций на хирургическое вмеша-
тельство, адекватность и эффективность проводимых методов анестезии в обеих группах.
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Biochemical markers of surgical stress in endoscopic 
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BACKGROUND: Endoscopic rhinosinus surgery in children is associated with a high anesthetic risk because of intraopera-
tive stress. This study aimed to, considering the dynamic picture of the biochemical markers of surgical stress, to assess the 
effectiveness of regional methods of combined anesthesia in rhinosinus surgery in children.

MATERIALS AND METHODS: A comparative study was conducted in parallel groups composed of 100 patients aged 
6–17 years who had undergone an assessment of their physical condition using the ASA I-II scales and planned endoscopic 
endonasal surgery lasting up to 2 h under combined anesthesia. In all groups, the introductory anesthesia was combined, 
i.e., inhalation of sevoflurane in an oxygen–air mixture in combination with intravenous administration of propofol. To en-
sure the patency of the respiratory tract, endotracheal anesthesia was administered. Patients were divided into two groups 
of 50   people each, depending on the method of maintaining anesthesia. Group 1 received inhalation of sevoflurane in an 
air–oxygen mixture with a target value of the minimum alveolar concentration of (MAC) 0.7–0.9, and regional blockage was 
performed bilaterally, i.e., pterygopalatine anesthesia with palatine access (palatinal) and infra-orbital intraoral access with 
ropivacaine solution. Group 2 received inhalation of sevoflurane in an air–oxygen mixture with a target value of 1.5 МАС, and 
5% tramadol solution was used intravenously for analgesia.

RESULTS: Data on the dynamics of glucose, lactate, and cortisol levels in both groups proved the effectiveness and stabil-
ity of the anesthesia methods used. However, the concentration of the inhaled anesthetic agent in the tramadol group was 
used was twice as high as the concentration in the regional anesthetic group.

DISCUSSION: The dynamics and deviations of biochemical markers of surgical stress were not significantly different in the 
intergroup and intragroup interstage parameters beyond the reference values.

CONCLUSIONS: The proposed anesthesia methods did not induce stress reactions to surgical intervention, and the anes-
thesia methods in both groups were adequate and effective.

Keywords: rhinosinus surgery; stress markers; anesthesia; regional anesthesia; children.
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ВВЕДЕНИЕ
Проведение эндоскопических риносинусохирургиче-

ских вмешательств у  детей связано с  высоким анесте-
зиологическим риском, который часто недооценивается 
из-за малой инвазивности данного хирургического спо-
соба. Однако и  зона операции (зона иннервации трой-
ничного нерва и его ветвей), и близость к магистраль-
ным сосудам, высокая васкуляризация области носа 
и  околоносовых пазух остаются прежними. Довольно 
часто происходит интраоперационное расширение опе-
рационного поля, что требует дополнительного обезбо-
ливания и  расхода ингаляционных анестетиков, а  это 
прямо влияет на системную гемодинамику. Неадекват-
ное обезболивание, интраоперационный стресс, гемо-
динамическая нестабильность повышают риски воз-
никновения тригеминокардиального рефлекса, высокой 
кровоточивости из зоны операции и  других патологи-
ческих процессов.

При гормональном ответе на интраоперационный 
стресс преобладает влияние катаболических гормонов, 
таких как катехоламины, кортизол и глюкагон. Провоци-
рующие стресс факторы вызывают комплексную реакцию 
всех звеньев нейроэндокринной системы. Стрессовая 
стимуляция симпатико-адреналовой системы приводит 
к централизации кровообращения, что запускает целый 
каскад патологических изменений [1]. Вазоспазм сопро-
вождается нарушением микроциркуляции и  ишемией 
органов и  тканей, нарушением реологических свойств 
крови, что усугубляется гиповолемией. Образовавшиеся 
биологически агрессивные метаболиты нарушают ре-
акции биологического окисления, вызывая изменения 
кислотно-щелочного и водно-электролитного состояний 
[2, 3]. Гиперлактатемия и лактатацидоз в данном случае 
возникают вследствие тканевой гипоксии по причине 
гипоперфузии.

Гормональный ответ у  детей младшего возрас-
та отличается наибольшей интенсивностью, но имеет 
меньшую продолжительность в  сравнении с  детьми 
старшей возрастной группы и  взрослыми [4, 5]. По-
вышение уровня катаболических гормонов, приводит 
к активации печеночного глюконеогенеза и липолиза, 
что также сопровождается нежелательной гипергли-
кемией [6, 7].

От интраоперационного стресса напрямую зависит 
течение послеоперационного периода: потребность в до-
полнительном обезболивании после операции; кровото-
чивость из зоны операции; степень плотности тампонады 
носа и околоносовых пазух; выраженность цефалгии; по-
сленаркозная тошнота и рвота (ПОТР); сроки реабилитации. 

Цель исследования  — изучение динамики биохи-
мических маркеров операционного стресса в  оценке 
эффективности регионарных методик обезболивания 
сочетанной анестезии при риносинусохирургических 
вмешательствах у детей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Открытое сравнительное рандомизированное ис-

следование в  параллельных группах выполнено 
у  100  пациентов в  возрасте 6–17 лет с  оценкой фи-
зического состояния по шкале ASA I–II, которым вы-
полнялось плановое эндоскопическое эндоназальное 
оперативное вмешательство длительностью до 2 ч 
при сочетанной анестезии. Работа проведена на базе 
ГБУЗ «Морозовская ДГКБ» ДЗ г. Москвы с ноября 2018 г. 
по январь 2021 г. Протокол № 130 от 21 августа 2018 г. 
положительного решения локального этического  
комитета.

Всем пациентам в качестве предоперационной под-
готовки с профилактической целью вводили внутривенно 
5 % раствор транексамовой кислоты в дозе 10–15 мг/кг 
массы тела за 30 мин до оперативного вмешательства 
согласно инструкции.

Вводную анестезию осуществляли ингаляцией се-
вофлурана через лицевую маску с  предварительным 
заполнением дыхательного контура наркозного аппа-
рата газонаркотической смесью с  содержанием ане-
стетика 7–8 об% в  газовом потоке 6  л/мин кислород-
но-воздушной смеси в соотношении 1 : 1 (О2–Air = 1:1) 
и внутривенным введением раствора пропофола в дозе 
2 мг/кг массы тела. Интубацию трахеи выполняли по-
сле внутривенного введения раствора рокурония 
бромида в  дозе 0,6 мг/кг массы тела. Искусственную 
вентиляцию легких (ИВЛ) проводили с использовани-
ем наркозно-дыхательного аппарата Primus (Dräger, 
Германия) в  режиме управления по давлению  — PCV 
с потоком свежего газа 1 л/мин (Low flow anaesthesia) 
по закрытому контуру. 

В зависимости от методики поддержания ане-
стезии пациенты были разделены на две сопостави-
мые группы по 50 человек (табл. 1): 1-я группа (Гр1, 
n = 50) — ингаляция севофлурана в потоке 1 л/мин га-
зовой смеси О2–Air = 1:1 с  целевым значением мини-
мальной альвеолярной концентрации анестетика (МАК) 
0,7–0,9, выполненные сразу после индукции анестезии 
регионарные блокады — крылонёбная анестезия нёб-
ным доступом (палатинальная) и  инфраорбитальная 
внутриротовым доступом билатерально раствором 
ропивакаина из расчета V  (мл) = возраст в  годах/10. 
Формула применима для расчета объема ропивакаина 
для каждой из 4  блокад, а  суммарная доза ропива-
каина не превышает максимально допустимую дозу 
для регионарных блокад. Концентрации ропивакаина 
различаются в  зависимости от возраста пациента (до 
12 лет допустимая концентрация составляет 0,5 %, 
старше 12 лет — 0,75 %); 2-я группа (Гр2, n = 50) — ин-
галяция севофлурана в  потоке 1  л/мин газовой смеси 
О2–Air = 1:1 с целевым значением 1,5 МАК анестетика, 
внутривенно струйно вводился 5 % раствор трамадола 
из расчета 2 мг/кг массы тела. 
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Критерии включения в исследование: 
 • пациенты обоих полов, которым планируются отори-

ноларингологические оперативные вмешательства, 
в возрасте от 4 до 18 лет с оценкой ASA I-II, не име-
ющие нарушений лабораторных показателей;

 • хирургические вмешательства продолжительностью 
до 2 ч;

 • общая и  сочетанная анестезия с  применением ин-
галяционных и  внутривенных анестетиков и  гипно-
тиков (севофлуран, пропофол), регионарных блокад: 
палатинальной, инфраорбитальной;

 • предварительно оформленное информированное со-
гласие (ИС) на участие пациента в исследовании.
Критерии исключения из исследования:

 • инфекционный процесс в  месте выполнения регио-
нарной блокады; 

 • коагулопатии и лечение антикоагулянтами; 
 • лимфоаденопатии в  области выполнения регионар-

ной блокады; 
 • черепно-мозговые травмы и психические заболевания; 
 • индивидуальная непереносимость лекарственных 

средств, используемых в исследовании; 
 • выраженные нарушения функции почек и печени, со-

провождающиеся изменением лабораторных показа-
телей за пределы возрастных референсных значений;

 • наличие иммуносупрессивного состояния как врож-
денного, так и приобретенного характера;

 • отказ от участия в исследовании. 
Оценку биохимических показателей  — маркеров 

операционного стресса [глюкозы (Glu), лактата (Lac) 
и кортизола (Соr)] — осуществляли на трех этапах: 1-й — 
до начала анестезии (пациент на операционном столе, 
в  момент подключения мониторинга); 2-й  — наиболее 
травматичный этап операции, определяемый хирургом; 
3-й  — окончание анестезии, момент тампонады носа 
и околоносовых пазух (ОНП).

Определение на этапах исследования значений глю-
козы и  лактата осуществлялось у  всех пациентов с  по-
мощью газового анализатора Gem Premier 4000 (Werfen, 
США), кортизола у  8  пациентов в  каждой исследуе-
мой группе иммунохимическим анализатором �eck-�eck-
man Coulter Dх1800 (США, 2014). Забор венозной крови 
для исследования выполняли из периферической вены 

в  маркированную пробирку, в  которой она смешива-
лась с  наполнителем (активатором свертывания) путем 
переворачивания пробирки 5–6 раз на 180°. Затем пробу 
отправляли в  лабораторию. Референсные значения ис-
следованных показателей имели следующий диапазон: 
глюкоза  — 3,9–5,8 ммоль/л; лактат  — 0,7–2,2 ммоль/л; 
кортизол — 66–644 нмоль/л.

Статистическая обработка осуществлялась с  помо-
щью программы Statistica 10,0. Анализ характера рас-
пределения полученных данных проводили по кри-
терию Колмогорова–Смирнова при р < 0,05. Данные 
представлены в  виде медианы (Me; Ме1, Ме2, Ме3  — 
медиана  1, 2, 3-го этапов исследования) и  квартилей   
[Q1; Q3]. Для оценки статистически значимых межгруп-
повых различий использовали критерий Манна–Уитни 
(U-тест), внутригрупповых межэтапных различий  — 
 критерий Уилкоксона. Уровень статистически значимых 
различий принимали при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В динамике значения глюкозы, лактата и кортизола 

плазмы крови не имели статистически значимых раз-
личий между группами на всех этапах исследования, 
что свидетельствовало об эффективности обеих мето-
дик анестезии и  подтверждалось отсутствием стресс-
реакции даже в наиболее травматичный этап операции 
(табл. 2). 

При анализе динамики значений глюкозы внутри 
групп на разных этапах исследования значимых разли-
чий в  обеих группах между 3-м и  2-м этапами не от-
мечалось (Гр1, р3-2 = 0,071; Гр2, р3-2 = 0,309). Между 2-м 
и  1-м этапами исследования (Гр1, р2-1 = 0,001; Гр2, 
р2-1 = 0,051) показатели имели статистически значи-
мые различия в  Гр1, а  также между 3-м и  1-м этапа-
ми (Гр1, р3-1 = 0,001; Гр2, р3-1 = 0,006) показатели были 
статистически значимо различны в  обеих группах.   
Несмотря на имеющиеся значимые различия на данных 
этапах исследования, концентрация глюкозы плазмы 
крови оставалась в  пределах референсных значений 
(N = 3,9–5,8 ммоль/л). При сравнительном анализе ме-
дианы (Ме) значений глюкозы просматривалась тен-
денция к  несущественному повышению ее к  концу 

Таблица 1. Общая характеристика пациентов по группам, Me [Q1; Q3]
Table 1. General characteristics of the patients by group, Me [Q1; Q3]

Показатель Группа 1, n = 50 Группа 2, n = 50 Значение р в оценке статистически значимых 
различий между группами

Возраст, лет 15 [12; 16] 15 [14; 17] 0,263
Масса тела, кг 57,5 [44; 69] 61,5 [52; 70] 1,000
Рост, см 167,5 [155; 180] 170 [158; 178] 0,142
Длительность операции, мин 80 [55; 90] 80 [60; 100] 0,575
Длительность анестезии, мин 100 [80; 110] 100 [80; 120] 0,762
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операции в  обеих группах (Гр1  — Ме1 = 4,85; Ме2 = 5,2;  
Ме3 = 5,35 /  Гр2  — Ме1 = 4,85; Ме2 = 5,0; Ме3 = 5,15), 
что свидетельствовало о стабильности и эффективности 
проводимого анестезиологического обеспечения, доста-
точном уровне обезболивания в обеих группах.

При анализе динамики значений лактата внутри 
групп на разных этапах исследования значимых разли-
чий в обеих группах между 2-м и 1-м, а также 3-м и 1-м 
этапами не отмечалось (Гр1, р2-1 = 0,558, Гр2, р2-1 = 0,833; 
Гр1, р3-1 = 0,397, Гр2, р3-1 = 0,603). Между 3-м и 2-м эта-
пами исследования (Гр1, р3-2 = 0,037, Гр2, р3-2 = 0,428) 
показатели были статистически значимо различны 
в  Гр1. Несмотря на имеющиеся значимые различия 
3-го и 2-го этапов в Гр1, показатели лактата оставались 
в пределах референсных значений (N = 0,7–2,2 ммоль/л). 
При сравнительном анализе медианы (Ме) значений 
лактата плазмы крови отмечались незначительные ко-
лебания в  пределах нормы (Гр1  — Ме1 = 1,5; Ме2 = 1,3;  
Ме3 = 1,5 /  Гр2  — Ме1 = 1,6; Ме2 = 1,68; Ме3 = 1,6), 
что свидетельствовало об адекватной перфузии тка-
ней, стабильности кислотно-основного состояния и эф-
фективности проводимого анестезиологического обе-
спечения, в  обеих группах. Однако в  Гр1 отмечалась 
тенденция к  снижению лактата к  травматичному этапу 
операции с возращением к исходным значениям к концу 
операции в  отличие от Гр2, в  которой уровень лактата 
имел тенденцию к  повышению к  травматичному пику 
операции, что может говорить о более надежной защи-
те пациента от гипоперфузии в  условиях пика стресса 
в группе регио нарных методов обезболивания.

Динамика значений кортизола характеризова-
лась тенденцией к  снижению его уровня к  наиболее 

травматичному этапу операции с  последующим воз-
вращением к исходным значениям к концу исследова-
ния в  обеих группах (Гр1  — Ме1 = 369,28; Ме2 = 273,40;  
Ме3 = 322,00 /  Гр2  — Ме1 = 288,61; Ме2 = 181,27; 
Ме3 = 308,59). При этом в Гр1 были отмечены значимые 
различия между 2-м и  1-м этапами (Гр1, р2-1 = 0,011; 
Гр2, р2-1 = 0,326), однако выявленные изменения нахо-
дились в  пределах референсных границ и  свидетель-
ствовали о стабильности и эффективности выполняемой 
анестезии. Между остальными этапами исследования 
в обеих группах не отмечалось статистически значимых 
различий (р > 0,05) (табл. 2). 

ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные данные динамики глюкозы, лактата и кор-

тизола в обеих группах свидетельствовали об эффектив-
ности и  стабильности использованных методик анесте-
зии. При этом концентрация ингаляционного анестетика 
в группе, где применяли трамадол, превышала в два раза 
концентрацию анестетика в сравнении с группой, где ис-
пользовали регионарные методы, для обеспечения и под-
держания желаемого уровня обезболивания. С  учетом 
достаточного числа имеющихся работ по негативному 
влиянию общих анестетиков, в  том числе и ингаляцион-
ных, на развивающийся головной мозг и их токсическому 
воздействию на нейроны [8–16] применение регионарных 
методик обезболивания с местными анестетиками пред-
ставляется предпочтительнее, поскольку позволяет сни-
зить дозы используемых общих анестетиков, обеспечить 
продленную аналгезию, более раннее восстановление 
и комфорт в послеоперационном периоде [17–21].

Таблица 2. Динамика показателей глюкозы, лактата и кортизола на этапах исследования, Me [Q1; Q3]

Table 2. Dynamics of glucose, lactate, and cortisol parameters at the study stages, Me [Q1; Q3]

Показатель Группа
Этапы исследования

1 2 3

Глюкоза, 
ммоль/л

Гр1 4,85 [4,4; 5,1] 5,2 [4,8; 5,7], р2-1 = 0,001 5,35 [5,0; 5,7], р3-1 = 0,001, 
р3-2 = 0,071

Гр2 4,85 [4,2; 5,3], р*1 = 1,000 5,0 [4,3; 5,5], р2-1 = 0,051,  
р*2 = 0,557

5,15 [4,6; 5,6], р3-1 = 0,006,  
р3-2 = 0,309, р*3 = 1,000

Лактат, 
ммоль/л

Гр1 1,5 [1,2; 1,8] 1,3 [1,1; 1,8], р2-1 = 0,558 1,5 [1,2; 2,0], р3-1 = 0,397,  
р3-2 = 0,037

Гр2 1,6 [1,13; 2,0], р*1 = 1,000 1,68 [1,4; 2,06], р2-1 = 0,833,  
р*2 = 1,000

1,6 [1,4; 1,9], р3-1 = 0,603,  
р3-2 = 0,428, р*3 = 1,000

Кортизол, 
нмоль/л

Гр1 369,28 [329,51; 485,59] 273,40 [220,84; 351,80],  
р2-1 = 0,011

322,00 [180,11; 413,01],  
р3-1 = 0,326, р3-2 = 0,865

Гр2 288,61 [188,20; 393,18],  
р*1 = 1,000

181,27, [139,58; 491,61],  
р2-1 = 0,326, р*2 = 1,000

308,59 [210,70; 465,94],  
р3-1 = 0,888, р3-2 = 0,483,  

р*3 = 1,000

Примечание. р2-1, р3-1 и  р3-2 — уровень статистически значимых различий между вторым-первым, третьим-первым и  третьи-вторым 
этапами внутри группы; р*1, р*2, р*3 — уровень статистически значимых различий между группами на этапах исследования.
Note. p2-1, p3-1, and p3-2 — significant differences between the second-first, third-first, and third-second stages within the group; p*1, p*2, p*3 — 
significant differences between the groups at the study stages..
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Регионарные методы обезболивания позволяют так-
же снизить потребность в  ингаляционных анестетиках 
и дополнительном обезболивании при расширении зоны 
оперативного вмешательства, нивелируя влияние на си-
стемную гемодинамику, что в свою очередь уменьшает 
стимуляцию симпатико-адреналовой системы на ин-
траоперационный стресс, снижая образование биологи-
чески агрессивных метаболитов нарушающих реакции 
биологического окисления, приводя к  водно-электро-
литному дисбалансу и сдвигу кислотно-основного рав-
новесия буферных систем крови.

Применение трамадола показало эффективность его 
использования при риносинусохирургических операциях 
у детей в интраоперационном периоде в составе комби-
нированной анестезии, но в сравнении с регионарными 
методами обезболивания не обеспечивало концепцию 
ускоренной послеоперационной реабилитации пациен-
тов (FTS  — fast track surgery) и  ранней реабилитации 
после операции (ERAS — early rehabilitation after surgery).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Динамика биохимических маркеров операционного 

стресса не показала их существенных межгрупповых 

этапных и  внутригрупповых межэтапных статистически 
значимых различий и  отклонений за пределы рефе-
ренсных значений, что подтверждает отсутствие стресс-
реакций на хирургическое вмешательство, адекватность 
и эффективность проводимых методов анестезии в обе-
их группах.
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