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В В Е Д Е Н И Е

АКТУАЛЬНОСТЬ. На всех этапах развития анестезиологии, включая совре­

менный, проблеме преднаркозной подготовки больных отводится одно из веду­

щих мест в комплексе мероприятий, связанных с техникой и способами проведе­

ния обезболивания. Несмотря на ясность целей премедикации, существует 

множество типов задач и вариантов схем преднаркозной подготовки, а также 

способов оценки ее эффективности. Из всех предлагаемых компонентов премеди­

кации однозначно решен вопрос об обязательном включении в нее транквилиза­

торов бензодиазепинового ряда ( Бадзило-Ягелло и соавт.,1993; Осипова Н.А.,

1994), эффективность которых низка при длительном предшествующем их прие­

ме. Возможно даже развитие психической депрессии. Что же касается использо­

вания препаратов других групп, мнения исследователей расходятся. Это связано 

с рядом причин. В частности, большинство исследований посвящено действию 

отдельно взятого препарата. Например, М.Я. Авруцкий и соавт.,(1990),

Н.А.Степанова и соавт.,(1995), рекомендуют использовать в качестве основного 

компонента премедикации аналгетики центрального действия - трамал или мора- 

дол, которые, в свою очередь, могут способствовать обострению коронарной 

недостаточности и снижению дыхательной активности. И.П.Назаров (1990), 

Ю.Д.Игнатов и соавт.,(1994), P.J.Kulka et al.,(1993) считают эффективным приме­

нение адреномиметического препарата - клофелина, снижающего потребность в 

анестетиках, который может вызывать резкую артериальную гипотензию и бради- 

кардию ( Н.Singh et al., 1994). Другим средством может быть синтетический 

опиоидный пептид даларгин. Однако ясности в конечном эффекте этого лекарства 

нет. В.Д.Слепушкин (1993) отмечает усиление даларгином эндогенной антиноци- 

цептивной защиты организма. А Е.А.Юматов и соавт.,(1993) рекомендуют ис­

пользовать этот нейропептид с целью повышения устойчивости к эмоциональному 

стрессу. Кроме представленных препаратов указывается на возможность ис­



пользования комплекса лекарственных средств, состоящего из ганглио -, бета 

- и альфа-блокаторов (Попов А.А. и соавт.,1989). Но они оказывают депрессивное 

влияние на миокард, вызывают снижение артериального давления, уменьшение 

минутного обьема кровообращения. Предложена схема премедикации, со­

стоящая из наркотика, транквилизатора и антигистаминного препарата 

(Дарбинян Т.М., 1980). Но наркотики способны вызывать депрессию дыхания, 

дисфарию. Также не идеальной является и премедикация препаратами нейролеп- 

таналгезии, которые могут вызывать явления психодислепсии (Осипова

Н.А.,1988), а в сочетании с промедолом - гипоксию (Фрейдман С.Л., 1983). В 

одной из схем премедикации, предложенной М.В.Виноградовым (1972), была от­

мечена необходимость обязательного учета типа личностных особенностей 

пациента. Но этот вопрос в литературе освещен недостаточно. Следователь­

но, каждый из отмеченных препаратов (компонентов) или их групп имеет опреде­

ленные недостатки, которые не позволяют унифицировать известные схемы. Ни 

один из предлагаемых вариантов схем в полной мере не разрешает постав­

ленных задач. Поэтому представляется важным провести и получить сравнитель­

ную оценку промедола, флормидала, даларгина, клофелина и их сочетаний на 

однородном контингенте больных с учетом влияния на реакции вегетативной 

нервной системы, центральную гемодинамику, чувствительность и психику 

больных. Полученные результаты будут иметь практическое значение для ин- 

двидуального подбора лекарственных средств. Еще более сложной проблемой 

остается вопрос о критериях адекватности премедикации. До настоящего време­

ни нет простых и в тоже время достаточно информативных методик оценки эф­

фективности премедикации. В связи с этим, разработка обьективных информа­

тивных критериев, обладающих свойством экспресс-метода, представляется акту­

альной.



Цель исследования:

Изучение психоэмоциональных, вегетативных и гемодинамических реакций у 

больных в предоперационном периоде, разработка эффективных критериев их 

оценки и комплекса мероприятий для индивидуально-направленной премедика­

ции.

Задачи исследования:

1. Оценить психоэмоциональный и вегетативный статус, болевую реактив­

ность и состояние центральной гемодинамики в предоперационном периоде.

2. Изучить с помощью клинико-электрофизиологических критериев клиническую 

эффективность даларгина, флормидала, клофелина в различных комбинациях на 

этапах премедикаци.

3. На основе проведенного сравнительного анализа различных вариантов 

премедикации определить ее оптимальный состав и критерии эффективности.

Научная новизна

Впервые изучено влияние нейро-пептида даларгина, альфа2-адреностимуля- 

тора клофелина, бензодиазепина флормидала и их комбинаций, используемых 

как компоненты премедикации, на психоэмоциональное состояние, вегетативный 

гомеостаз, центральную гемодинамику и болевую реактивность. Впервые пока­

зана высокая эффективность клофелина и его комбинаций с флормидалом на 

степень уменьшения напряжения функциональных отношений симпатического и 

парасимпатического отделов вегетативной нервной системы по сравнению со 

стандартной премедикацией. Выявлено позитивное корригирующее воздей­

ствие даларгина на реактивную тревожность и тонус симпатического отдела ве­

гетативной нервной системы у больных в предоперационном периоде. Деталь­

ный анализ комплекса клинико- электрофизиологических показателей позволил 

индивидуализировать подбор средств для премедикации, основанный на особе-



ностях психоэмоционального состояния, центров вегетативной регуляции орга­

низма.

Практическая значимость

Предложена методика комплексной оценки эффективности премедикации, 

которая свидетельствует о несостоятельности "стандартной" премедикации. 

Разработана методика премедикации, требующая дифференцированного назна­

чения препаратов в зависимости от исходного уровня функционального 

состояния вегетативной нервной системы, психоэмоционального статуса, боле­

вой реактивности, центральной гемодинамики.

Положения, выносимые на защиту

1. Критериями эффективности премедикации являются показатели психоэмо­

ционального статуса и функционального состояния вегетативной нервной системы

2. Стандартная премедикация, включающая промедол, димедрол, не обеспечи­

вает адекватности реакции гомеостатических систем в предоперационном перио­

де

3. Пути оптимизации премедикации могут достигаться стабилизацией различных 

сторон жизнедеятельности организма:

а) психоэмоционального статуса - флормидалом или даларгином;

б) болевой реактивности - сочетанием флормидала с даларгином или 

клофелином;

в) вегетативного статуса - флормидалом или клофелином;

г) гемодинамики - клофелином или сочетанием клофелина с флормида­

лом.



ГЛАВА 1

1.1. Основные задачи премедикации на этапах развития 

анестезиологии

Проблема адекватности предоперационной подготовки остается в центре 

внимания анестезиологов. Актуальность этого вопроса кроется, главным об­

разом, в постоянном стремлении анестезиолога уменьшить или полностью 

устранить реакцию больного на операционный стресс, одним из основных ком­

понентов которого является боль. А ее фармакологическая коррекция будет 

зависеть в первую очередь, от изменений восприятия боли (начиная с пред­

операционного периода), ноцицепции, повреждения тканей и нейрональной 

активности (Александер Дж., 1995).

Премедикация никогда не существовала и, очевидно, не будет существо­

вать изолированно, в отрыве от распространенной в данное время техники 

общей анестезии, фармакологических свойств применяющихся анестетиков и 

требований, предъявляемых к обезболиванию вообще (Дарбинян Т.М. и 

соавт., 1973). Однако, до настоящего времени относительно назначения пре­

медикации нет единого подхода ( Стивенс Дж. и соавт., 1995).

Непосредственная медикаментозная подготовка больного к операционному 

вмешательству и анестезии имеет многоплановое значение, обусловленное 

выраженным функциональным напряжением адаптационных механизмов 

(Галеев Ф.С. и соавт., 1995). Оно должно включать обеспечение психоэмоцио­

нального покоя, стабилизацию нейроэндокринных и вегетососудистых реакций, 

профилактику возможных осложнений рефлекторного генеза, снижение токсич­

ности основной анестезии, уменьшение доз анальгетических и анестезирую­

щих средств, снижение секреции эндокринных желез. Еще в 1931 году 

S.Rowbotham к концепции " премедикация" относил такую подготовку, при по­

мощи которой достигается утрата сознания больным в постели до введения 

анестетика. И.С.Жоров (1964) под премедикацией подразумевал медикамен­

тозную под- готовку непосредственно перед операцией. Т.М.Дарбинян (1966)



рекомендовал разделять премедикацию на лечебную и профилактическую. К 

лечебной он относил все лечебные меры, направленные на компенсацию 

функциональных нарушений, а к профилактической - предупреждение страха 

и беспокойства перед операцией, профилактику рвоты, устранение вагусных 

влияний. В дальнейшем эта классификация больше не пересматривалась. В 

1944 году R.D.Dripps включил в задачи премедикации: успокоение, защиту от 

токсического влияния местных анестетиков, блокаду некоторых парасимпати­

ческих реакций. Позднее W. Mushin (1960) сформулировал такие задачи пре­

медикации, как снятие напряжения, улучшение анестезии, аналгезия, уменьше­

ние саливации и тошноты. Г.П. Зайцев и соавт., (1963), В.А.Гологорский (1966) 

относили к задачам подготовки к наркозу седацию больных, торможение неже­

лательных рефлекторных реакций, уменьшение потребления анестетиков и 

усиление их анальгетической способности, снижение интенсивности секреции 

слизистых дыхательных путей. J.E. Riding (1965) дополнил эти задачи профи­

лактикой тошноты и рвоты. В целом в настоящее время в термин премедика- 

ция, применяемый практическими врачами, вкладывают только одно смысло­

вое понятие - профилактическая премедикация. В результате длительной 

эволюции как самой анестезии, так и премедикации изменились взгляды на 

задачи этой подготовки. Стало очевидным, что некоторые задачи премедика­

ции как, например, способность снижать уровень основного обмена, оказались 

недостижимы. А.З. Маневич (1976) ставил в задачи премедикации успокоение 

больного и улучшение течения наркоза. М.А. Вагина и соавт., (1981) к задачам 

премедикации отнесли устранение страха, снижение физической активности, 

стабилизацию вегетативных реакций, устранение предоперационных воспо­

минаний. W. Folksdorf (1982) относил к задачам премедикации уменьшение 

степени стресса, а также уменьшение кислотности желудочного сока, 

уменьшение системного высвобождения гистамина. В. А. Аркатов (1986) 

считает основными задачами премедикации: наличие седативного эффекта, 

определенной степени аналгезии, торможение нежелательных рефлекторных



реакций, подавление секреции слизистых оболочек дыхательных путей, про­

филактику тошноты и рвоты, облегчение вводного и основного наркоза, а 

также уменьшение возбуждения и потребности в обезболивающих средствах в 

послеоперационном периоде. Идеальная премедикация должна обладать, по 

мнению В.И.Страшнова (1974) следующими характеристиками: 1. Вызывать

достаточный седативный эффект; 2. Умеренное снижение метаболических 

процессов; 3. Угнетение нежелательной рефлекторной активности; 4. Оказа­

ние гипосекреторного эффекта; 5. Защита организма от токсического дей­

ствия наркотических веществ; 6. Создание амнезии; 7. Потенцирование эф­

фекта общей анестезии. И должна исключать: 1. Гипотензию; 2. Тахикардию; 3. 

Гиповентиляцию; 4. Тошноту, рвоту. Однако И.В. Егоров и соавт.,(1966) кон­

статирует, что бесплодными следует считать попытки выработки "идеальной" 

премедикации. Премедикация не должна подменять собой наркоз и дублиро­

вать его, а только обеспечивать фон на котором он протекает. М.А. Вагина

(1981) к задачам премедикации относит анксиолитический и седативный эф­

фект, амнезию, уменьшение вегетативных реакций. Н.А.Осипова (1994) счи­

тает, что задачами премедикации являются: предотвращение предопераци­

онного эмоционального стресса, достижение нейро - вегетативной стабили­

зации, снижение реакции на внешние раздражители, уменьшение секреции 

желез, создание оптимальных условий для проявления действия общих ане­

стетиков, профилактика аллергических реакций. Отмечая важность премеди­

кации, как компонента обезболивания, В.А. Гологорский (1973) указывает, что 

несмотря на то, что характер премедикации зависит от состояния больного, 

выбранного метода обезболивания, она (премедикация) всегда должна пре­

следовать три основных задачи: достижение седативного эффекта, создание 

потенцирующего эффекта в отношении основного анестетика, торможение не­

желательных рефлекторных реакций и подавление секреции слизистых оболо­

чек дыхательных путей. С этими задачами соглашается и В.Н. Цибуляк (1994). 

Естественно, что при попытке решения всех перечисленных задач становится



невозможным применение только 2-х или 3-х препаратов. Следовательно, 

речь идет о полипремедикации, включающей 5 - 6  компонентов, что в свою 

очередь не безразлично для организма больного. Вот почему остается акту­

альным вопрос о выделении наиболее значимых задач, решение которых по­

зволит проводить адекватную подготовку больных, что в свою очередь будет 

способствовать и решению других задач премедикации.

Устранение страха и тревожности остается, по-видимому, первостепенной 

задачей премедикации. Предоперационная ситуация является классическим 

примером эмоционального стресса, который вызывает в организме адапта­

ционно-защитные реакции (Бунятян А.А. и соавт., 1983). Сама госпитализация 

в хирургический стационар, по данным J. Davis (1961) вызывает повышенную 

реакцию надпочечников. Высокий уровень напряжения нейроэндокринных си­

стем, сопровождающийся значительной активацией метаболизма, приводит к 

выраженным сдвигам гемодинамики, наиболее ярко клинически проявляю­

щимся ответом организма на "операционный стресс". Главным пусковым 

фактором "операционного стресса" является эмоциональное напряжение в 

связи с ожиданием операции, а также наносимая травма, иммобилизация, го­

лодание. В основе развития регуляторных механизмов реакции организма на 

"операционный стресс" лежат активность нейрорефлекторных процессов в от­

вет на эмоциональное напряжение, боль, гиповолемию, а также активность 

тканевых регуляторов обмена, которые определяют уровень глюкозы, пере- 

кисное окисление липидов (ПОЛ), активацию лизосом, высвобождение вазоак­

тивных веществ (А.А.Астахов1986). Предоперационный страх сопровождается 

гиперадреналинемией и повышением концентрации свободных жирных кислот 

(Derbjshire D.R. et al., 1984; Hofmann М., 1991). В.А.Михельсон и соавт.,(1983), 

E.Entholzner et al., (1994) считают ответственной задачей премедикации значи­

тельное снижение эмоционального стресса, предотвращающее выброс в кровь 

катехоламинов, вызывающих спазм периферических сосудов, нарушение мик­

роциркуляции, гипоксию тканей, ацидоз. Тревога (страх) является одной из



наиболее частых эмоциональных состояний или черт характера, проявляю­

щихся у человека и прежде всего у больных людей. Она часто проявляется 

непропорциональной и возвышенной силой по отношению к стимулу. По дан­

ным В.S.Linn et al., (1983) людям , у которых отмечалась в предоперацион­

ный период высокая тревожность, во время операции приходилось вводить 

большие дозы обезболивающих средств, и у таких больных после операции 

было больше число дней нетрудоспособности по сравнению с менее тревож­

ными пациентами. A J. Jakobsson et.al., (1995) считает, что пациенты с низким 

уровнем тревожности в премедикации не нуждаются. По данным 

Д.В.Михайловича (1993), у больных с исходно высоким уровнем реактивной 

тревожности отмечалась замедленная регрессия послеоперационной боли. Из 

отмеченного следует, что предупреждение всех вышеперечисленных сдвигов 

должно стать одной из задач премедикации.

Таким образом, одной из первых задач премедикации будет устранение 

страха (анксиолитический эффект).

Стресс является индивидуально воспринимаемым феноменом, причина ко­

торого кроется в психологических процессах (Кокс Т.,1981). Связано это с та­

ким интегральным состоянием, как первичные эмоциональные реакции, кото­

рые являются основным фактором в развитии " нейро-вегетативной" бури в 

организме, и перед операцией, и на операционном столе (Бунятян А.А. и 

соавт.,1983). Вегетативная нервная система (ВНС) не находится под контролем 

сознания в связи с чем организм не может ею управлять и контролировать ее 

деятельность. Полная блокада всех вегетативных реакций и психофизиологи­

ческих изменений, возникающих под действием эмоционального стресса в 

предоперационном периоде едва ли оправдана, т.к. одновременно может 

быть блокирована компенсаторная реакция. Поэтому сохранение реактив­

ности основных регуляторных систем и предупреждение только чрезмерных, 

патологических рефлексов - оптимальное решение данной проблемы. Именно 

широта интервалов, в пределах которых адаптивные реакции имеют возмож­



ность неминуемо достигать своего оптимального уровня, свидетельствует о 

высокой приспособляемости, т.е. высокой надежности биологической системы. 

По данным Н.И.Сергеенко и соавт., (1991) исходная вегетативная направлен­

ность с преобладанием парасимпатотонии на фоне предоперационного психо­

эмоционального напряжения является защитной реакцией, которая сопровож­

дается эмоциональной и сенсорной заторможенностью.

В связи с этим, стабилизация вегетативной нервной системы - это вторая 

важнейшая задача премедикации. В свою очередь конкретизация методики 

премедикации может быть установлена только в зависимости от имеющихся 

факторов - цели премедикации, состояния больного, тяжести операции, вида 

обезболивания и т.д.

В настоящее время ни у кого не вызывает сомнения следующий факт. Чем 

эффективнее премедикация, тем стабильнее протекает вводный наркоз и 

ближайший послеоперационный период. А проведение самого анестезиологи­

ческого пособия требует уменьшенных доз анальгетиков и анестетиков. ( Pandit 

S.K. et al., 1989; Toivonen J., 1990; Wright P.M., 1991). А так как главнейшая за­

дача анестезиологического пособия - это блокада болевой чувствительности, 

то естественно, что очередной задачей премедикации должна явиться стиму­

ляция и потенцирование основного антиноцицептивного эффекта анестезии.

Использование препаратов для премедикации с активирующим влиянием 

на антиноцицептивные системы организма во время наркоза позволяет со­

кратить дозу аналгетических средств (Aho М. et al., 1991), а значит и нейро- 

токсический эффект. Это в свою очередь будет способствовать проведению 

управляемого наркоза, что несомненно приведет к более полноценной адап­

тации больного к перенесению операционного стресса и снижению числа 

осложнений, как во время, так и после анестезии.

Следовательно, третьей задачей премедикации является усиление антино­

цицептивного эффекта анестезии.



1.2. Преимущества и недостатки используемых для премедикации

средств

Современный уровень развития анестезиологии отводит вопросу пред- 

наркозной медикаментозной подготовки одно из ведущих мест в комплексе 

мероприятий, связанных с проведением обезболивания (Бунятян А. А. и со­

авт.,1983). Вместе с тем, увлечение выбором и различными комбинациями пси­

хофизиологических препаратов, которые помогают нормализовать неадек­

ватные психогенно-вегетативные реакции, едва ли оправданы, так как препа­

раты сами по себе могут вызвать неблагоприятные биохимические сдвиги в 

организме больного. Если цель и основные задачи премедикации представле­

ны, то проблема их непосредственной реализации в деятельности анестезио­

лога вызывает определенные трудности. И в первую очередь встает вопрос - 

что назначить конкретному больному из огромного количества медикаментоз­

ных средств, использующихся в настоящее время? Более 100 лет прошло 

после первого применения с этой целью Клодом Бернаром морфина и атропи­

на, однако до сегодняшнего дня вопрос выбора не дает покоя, и все новые и 

новые варианты премедикации предлагаются одними и отвергаются или мо­

дифицируются другими авторами. A.E.Guedel (1937) считал, что вещества для 

премедикации должны действовать в направлении уменьшения интенсив­

ности обмена веществ в организме, путем торможения эмоционального воз­

буждения, снижения болевого фактора, снижения повышения температуры 

тела, торможения нарушений эндокринных равновесий. В свою очередь 

Е.Cohen et al., (1951), D.A.B.Hopkin (1957) предлагали достигать эффектов пре­

медикации другими путями, без воздействия на обмен.

Качественный состав премедикации менялся, в зависимости от ее задач. 

Использовались для премедикации следующие сочетания препаратов: 1. 

Наркотик + ваголитик; 2. Наркотик + ваголитик + барбитурат; 3. Наркотик + ва- 

голитик + малый транквилизатор; 4. Большой транквилизатор + ваголитик; 5. 

Наркотик + ваголитик + антигистаминный + малый транквилизатор (Бунятян



А.А. и соавт.,1983). В настоящее время для обеспечения основных задач пре­

медикации в анестезиологии применяют несколько групп фармакологиче­

ских средств: снотворные (барбитураты, бензодиазепины), психотропные

средства (транквилизаторы бензодиазепинового ряда, нейролептики фенотиа- 

зинового и бутерофенонового ряда), наркотические анальгетики, холиноблоки- 

рующие и антигистаминные средства. Традиционно в состав премедикации 

включают снотворные средства. Г.П.Зайцев (1963), И.С.Жоров (1964) рекомен­

дуют использовать для этих целей люминал, фенобарбитал или другой дли­

тельно действующий барбитурат. Т.М. Дарбинян (1973) однако считает, что 

барбитураты длительного действия мало пригодны для премедикации, так как 

имеют много недостатков, основным из которых является возможность резкого 

угнетения дыхательного центра ствола мозга. Несмотря на то, что все схемы 

премедикации включают на сегодняшний день в состав атропин, относя­

щийся к группе М-холинолитиков, однозначного решения данного вопроса 

нет. Некоторые авторы считают применение атропина необходимым ( Ушаков

Н.М. и соавт., 1971; Кохновер С.Г. и соавт.,1985; Шифрин Г.А.,1993), с другой 

стороны целый ряд исследователей (Дарбинян Т.М.,1973; Зильбер А.П., 1984; 

Осипова Н.А.и соавт.,1986; Цибуляк В.Н.,1994; Cavaliere F. 1990) используют 

его только по показаниям, учитывая его нежелательные свойства, такие как 

поддержание тахикардии, повышение вероятности возникновения аритмий во 

время анестезии и операции, нарушение функции трахеобронхиального 

эпителия и снижения кислотности секрета дыхательных путей, развитие ги­

поксии. В свою очередь, C.Roffe (1994) указывает на то, что атропин создает 

более комфортные условия для пациентов при бронхоскопиях. R.K.Mirakhur 

(1991) анализируя премедикацию применяемую в Великобритании и Ирландии 

указывает на то, что использование антихолинэргической премедикации про­

должает уменьшаться. Y.Hirabayashi et al.,(1994) также указывает на неболь­

шое значение атропина как премедиканта для спинальной анестезии. 

Б.Б.Баркалая (1970), исследуя влияние атропина на показатели электрокар-



диограммы у детей, отмечает, что при внутримышечном введении смеси 

атропина и промедола за 40-50 минут не возникает существенных изменений 

деятельности сердца по данным ЭКГ, а при внутривенном введении регистри­

руется выраженная синусовая тахикардия с нарушением соотношения "R-R", 

и" PQ", увеличением вектора зубца "Р", снижением вольтажа зубца "R", сглажи­

ванием и уширением зубца "Т". А.П.Катушкин (1986), обнаружив у рожениц с 

нефропатией, получавших с целью премедикации седуксен или дроперидол в 

сочетании с холинолитиком метацином снижение обьемных показателей 

центральной гемодинамики с тахикардией и повышение среднего артери­

ального давления, считает, что наибольшие отрицательные изменения связа­

ны с действием метацина. Л.В. Рыбакова (1987) отмечает, что у больных без 

сопутствующей патологии атропин не является обязательным. A A.E.Bellani 

(1991) описал делирий, развившийся после применения атропина. В настоящее 

время ясно одно, что шаблонное применение данных средств в стандартных 

дозах у всех больных и при любых состояниях, должно уступить место рацио­

нальному подходу на основе тщательного клинического изучения их действия 

(Дарбинян Т.М.и соавт.,1973). В целом при условии применения для преме­

дикации эффективных психотропных средств, обладающих наряду с седа­

тивным также анальгетическим, антисекреторным и вегетостабилизирующим 

действием, холиноблокаторы можно рассматривать как необязательный ком­

понент премедикации ( Осипова Н.А.,1994).

Ряд положительных эффектов транквилизаторов бензодиазепинового ряда 

(анксиолитический, седативный, амнестический, гипнотический, антиконвуль- 

сивный и др.) определил их выбор в качестве достойных компонентов преме­

дикации (Дарбинян Т.М., 1982; Осипова Н.А., 1988; Каркищенко Н.Н., 1993; 

Hudes Е.Т. et al.,1991; Drautz М. et al., 1991). Включением в премедикацию 

транквилизатора феназепама, достигается наиболее выраженное анксио- 

литическое д е й с т в и е  (В и х л я е в  Ю.И. и соавт., 1978). А.А.Папин (1988) конста­

тирует, что проведение премедикации бензодиазепинами вызывает анти-



стрессорный эффект, проявляющийся на клеточном уровне. Т.М.Дарбинян

(1982), В .А. Михельсон (1982) подчеркивают, что все схемы премедикации, 

включающие феназепам, обеспечивали хорошую защиту от психоэмоциональ­

ного стресса, уменьшают количество аналгетика вдвое, а гипнотика втрое, 

что позволяет расценивать феназепам, как основной или единственный препа­

рат для премедикации. Т.М.Дарбиняном с соавторами в 1980 году предложена 

3-х компонентная схема премедикации, включающая наркотик, транквилиза­

тор и антигистаминный препарат. Однако клиническое применение этих пре­

паратов показало, что у разных больных в зависимости от типологических 

особенностей нервной системы, они могут давать неодинаковый эффект. 

С.Ф.Грицук и соавт.,(1987) отмечают, что после премедикации феназепамом 

отмечается значительная стимуляция симпатического отдела ВНС, а также 

более значительная активация гормонального и особенно медиаторного зве­

на симпатикоадреналовой системы. И.В.Горячин (1985) подтверждает это дан­

ными, которые получены в эксперименте, где автор отмечает неоднознач­

ное влияние транквилизатора фенибута на показатели центральной гемоди­

намики, указывая в тоже время на отсутствие влияния фенибута на дыхание. 

Одновременно с этим, W.Graszynski (1984) отмечает тот факт, что у больных с 

низким уровнем тревожности, диазепам повышал интенсивность страха. 

S.К.Pandit et al., (цит. Дарбинян Т.М.1984), сравнивая анксиолитический эф­

фект премедикации диазепамом, хлордиазепоксидом и плацебо, отмечали 

положительный эффект во всех группах, что привело авторов к заключению о 

необходимости пересмотра взглядов на премедикацию, особенно больши­

ми дозами психотропных средств. В свою очередь, Г.И.Дьячкова и соавт.,(1992) 

отмечают премедикацию, содержащую седуксен и дроперидол, как эффектив­

но устраняющую предоперационный психоэмоциональный стресс. В последнее 

время предпочтение среди препаратов для премедикации отдается мидазо- 

ламу (флормидал), который также относится к группе бензодиазепинов ( Голо­

горский В.А. и соавт., 1994; Molter G.et al., 1991; Luyk N.H. et al.,1991). С другой



стороны, М.Nugent (1985г), W.Tolksdorf (1983,1989), M.Akatsuke et al.,(1990), 

J.Castillo (1990), отмечали снижение мозгового кровотока, развитие депрессии 

дыхания, снижение насыщения гемоглобина кислородом, a F.Lopez-Soriano et 

al.,(1991) приводят данные о том, что мидазолам не предотвращал повышения 

систолического и диастолического артериального давления, ЧСС на интуба­

цию. A.McCluskey et al., (1994) предупреждает о том, что мидазолам удлинняет 

выход из наркоза. У лиц пожилого возраста, по мнению H.Y.Wong et al., (1991), 

применять его нужно осторожно. В то же время C.Bredahl et al.,(1994), T.Kasaba

(1994) отдают предпочтение мидазоламу для премедикации при спинальной и 

эпидуральной анестезии. U.A.Adams et al.,(1992) при использовании мидазола- 

ма не обнаружил увеличения концентрации в крови адреналина и норадрена- 

лина перед операцией. T.lkeda et al., (1994) обнаружили, что в операционной у 

больных без премедикации увеличивается вариабильность спектрального ком­

понента сердечного ритма, а применение мидазолама блокирует данное уве­

личение. J.Jakobsson et al., (1991), K.Kikuchi et al., (1994), N.Tago (1994) приво­

дят данные о значительном седативном и гипнотическом эффекте мидазолама. 

Нет единого мнения и в отношении наркотических аналгетиков. Т.М.Дарбинян 

и соавт., (1965) отмечает, что премедикация промедолом и атропином не пред­

отвращает повышения потребления кислорода перед операцией. Это под­

тверждает Н.А.Осипова (1976), указывая, что широко применяемая схема 

премедикации - промедол, атропин, димедрол - неэффективна у подавляю­

щего большинства больных. Ведущим средством премедикации является 

транквилизатор седуксен. С другой стороны, Н.И. Сергеенко и соавт.,(1986) по­

казано, что в условиях предоперационного психо- эмоционального напряже­

ния и электростимуляции седуксен не всегда вызывал седативно­

транквилизирующий эффект и недостаточно полно тормозил функциональное 

состояние коры надпочечников. Известно, что если премедикация содержит 

промедол и фентанил с дроперидолом, то у больных усиливаются явления ги­

поксии (Фрейдман С.Л., 1983) и поэтому автор рекомендует использовать ве­



щества, повышающие устойчивость организма к гипоксии или ослабляющие 

ее проявление. Сюда можно отнести и мнение В.В. Суслова (1982), который 

считает, что дроперидол в дозах, используемых для премедикации, вызывает 

снижение внутрипочечного сосудистого сопротивления и повышение эффек­

тивного почечного плазмотока, а фентанил оказывает противоположное дей­

ствие на показатели внутрипочечной гемодинамики. В свою очередь 

M.A.Ashburn (1990) указывает на большое число случаев тошноты и рвоты у 

детей, получавших в премедикацию фентанил. В.А. Леосоко и соавт., (1970) 

считают, что ожидание операции приводит к гиперадреналинемии, спазму ма­

гистральных сосудов, тахикардии, артериальной гипертензии, учащению ды­

хания, изменению состава крови и поэтому предлагает вводить в премедика­

цию с целью усиления транквилизирующего эффекта центральные М и Н холи- 

нолитики - метамизил и дифацил. Г.Е.Батрак и соавт., (1980) предлагают для 

стабилизации центральной нервной системы в условиях наркоза в премеди­

кацию включать аспарагиновую кислоту. В последние годы с целью антиноци- 

цепции, по данным В.Д. Слепушкина (1993), оказывается воздействие на раз­

личные механизмы боли: стимуляция мю-рецепторов (даларгин), бензодиазе- 

пиновых рецепторов (рогипнол и мидазолам), альфа2-адренергических рецеп­

торов (клофелин), что создает комфортные условия для больных. На эффек­

тивное действие используемых в премедикации стресс-протекторов указывает

А.А.Попов и соавт.,(1989), применяя для этих целей пентамин, пирроксан, 

клофелин. Это мнение разделяют И.П.Назаров и соавт.,(1990), А.В.Тараканов 

(1991),Y.Tabuchi et al., (1991), J.E. Ellis et al.,(1994), M.Tanaka et al.,(1994), от­

мечая, что включение в премедикацию клофелина способствует устранению 

предоперационного стресса и дает возможность предотвратить неблагоприят­

ные изменения гемодинамики у больных под влиянием вводного наркоза и 

интубации трахеи, а также снижает потребность тканей в кислороде. 

Е.Л.Карпань и соавт.,(1992), S. Bellaiche et al., (1991), В.U.Dorman et al., 

(1993), M.Garcia - Guiral et al.,(1994), K.Ota et al., (1994), A. Menichetti et al.,



(1995) отмечают, что использование клофелина в предоперационном периоде 

способствует уменьшению тревоги и вегетативных сдвигов, эпинефрина и нор- 

эпинефрина, снижению адренергического ответа и потребности в анестетиках 

и наркотиках. A H.W. Striebel (1993), S.Liu et al.,(1995) зафиксировали удлинне- 

ние сенсорного и моторного блока при введении клофелина. Э.Б.Нисибов и 

соавт.,(1993) констатируют, что применение клофелина в премедикации при 

операции кесарева сечения в дозе 0.15 мг положительно влияет на психоэмо­

циональный фон, уменьшает тахикардию при введении холинолитиков, сни­

жает гипердинамические реакции в ответ на анестезиологическую и хирурги­

ческую агрессию, хотя полностью их не снимает. Это подтверждается и дан­

ными C.E.Laurito et al.,(1991), T.Nischikawa et al.,(1991), K.Nishina (1995). Одна­

ко, В.Г.Сенцов и соавт.,(1992), Г.Н.Суходолова и соавт.,(1992) обнаружили 

угнетение функции синусового узла, нарушение синоатриальной и атриовен­

трикулярной проводимости, гипотермию, повышение уровня кортизола и пре­

обладание ваготонии у лиц с отравлением клофелином.

Новым направлением в анестезиологии является использование синтети­

ческих нейропептидов. Их антистрессовое действие объясняется способ­

ностью модулировать интенсивность медиаторных процессов на уровне 

центральных и периферических нейрогормональных структур. Эффекты 

опиоидных пептидов связаны не только с угнетением болевой чувствитель­

ности, но и вызывают значительные изменение эмоционального тонуса, обме­

на гормонов, терморегуляции. Все это, по мнению Е.О.Брагина (1991), дает 

основание считать, что опиоидные системы мозга могут принимать участие не 

только в процессах антиноцицепции, но и в механизмах общей адаптации к 

действию экстремальных воздействий внешней среды. Ю.Б.Лишмановым и со­

авт.,(1983,1985) получены результаты, свидетельствующие об антистрессор- 

ном действии энкефалинов, их угнетающем влиянии на секрецию и перифе­

рические эффекты ряда катаболических гормонов, а также о снижении потреб­

ности тканей в кислороде под действием нейропептидов. Важное значение в



механизме этого действия имеет стимулирующее влияние нейропептидов на 

опиатные мю - рецепторы нейрональных структур мозга, а также на тормоз­

ную ГАМК-эргическую систему, что способствует ограничению стрессорной 

реакции на стадии тревоги и формированию резистентности к действию 

стрессорных факторов в ходе развития общего адаптационного синдрома 

(Хайсман Е.Б. и соавт., 1989). Нейропептиды обнаруживаются в участках мозга, 

имеющих отношение к формированию чувства боли и анальгезии, являясь 

составной частью эндогенной антиноцицептивной системы (Слепушкин В.Д., 

1993). Даларгин, аналог лей-энкефалина, обладает выраженным антистрес- 

сорным, антиоксидантным, кардиопротекторным свойствами (блокирует раз­

витие экстрасистол), улучшает показатели сократительной способности мио­

карда ( Лисаченко Г.В. и соавт., 1992) . Известны его гепато- и панкреатопро- 

текторные свойства (Шлозников Б. М. и соавт.,1990).О.В.Петровым и со­

авт. ,(1990) отмечены хорошо выраженный антиноцицептивный эффект далар- 

гина в предоперационном периоде у 86% больных, у 13.5% больных отмечал­

ся слабовыраженный обезболивающий эффект и у 0.5% больных даларгин 

не вызывал обезболивания. По данным М.И.Кузина и соавт.,(1990) даларгин 

благоприятно влияет на систему кровообращения большого и малого кругов 

кровообращения, не влияет на систему дыхания. В тоже время Г.Г.Иванов и 

соавт.,(1992), используя даларгин у больных с дыхательной недостаточностью, 

не выявили влияния его на баланс между симпатической и парасимпатической 

активностью. А.А.Зозулей и соавт.,(1994) показан терапевтический эффект при 

лечении даларгином непсихотических депрессий с реактивным компонентом. 

Из описания всего многообразия эффектов средств для премедикации можно 

считать, что препараты применяются в зависимости от своего основного дей­

ствия, в тоже самое время решить вопрос о непосредственной эффективности 

препарата до его назначения в конкретном случае на сегодняшний день, не 

представляется возможным. В связи с этим Ю.И.Михайловичев и соавт.,(1981) 

отмечает, что с принципиальных позиций проблема премедикации должна ре-



шаться не путем изменения состава "стандартной" премедикации, а путем по­

иска показателей, заставляющих индивидуализировать ее компоненты. По­

этому решение проблемы премедикации возможно лишь на основе дифферен­

цированного подхода, включающего комплексное изучение и сопоставление 

ряда психологических и физиологических параметров. Следовательно, остает­

ся актуальным вопрос о выборе критериев, которые позволяли бы индивидуа­

лизировать назначение препаратов для премедикации.

1.3. Критерии оценки эффективности премедикации.

Под адекватной премедикацией следует понимать такой комплекс лечебно­

профилактических мероприятий, который вызывал бы нормализацию всех кон­

стант гомеостаза, психоэмоционального статуса и максимально возможно по­

вышал реактивность и резистентность организма к экстремальным воздействи­

ям оперативного вмешательства (Клецкин С.3.,1984). До настоящего времени 

практически не существует специализированных обьективных методов ане­

стезиологического исследования больных в предоперационном периоде, ко­

торые способны обеспечить прогноз конкретных индивидуальных реакций па­

циента на операционную травму, средства анестезии и другие факторы. По­

скольку организм является сложной вероятностной системой, то поведение 

его может быть определено с некоторой долей вероятности и связано это с 

отсутствием строго детерминированного вида постоянного (неизменяемого) 

результата действия. Поэтому отдельные показатели не способны точно отра­

зить неизбежно правильный исход его ответных реакций. Только приблизи­

тельно, основываясь на наиболее часто встречающихся и однонаправленно 

изменяющихся динамических показателях, окажется возможным определить 

прогностическое их значение. Реакция организма на операцию и анестезию 

всегда полиморфна, поэтому судить об адекватности премедикации на основа­

нии изменений функции только какой-либо одной физиологической системы 

(нервной, сердечно-сосудистой, эндокринной и т.д.) невозможно. Большин­

ство существующих методов оценки эффективности премедикации основано



на субьективных и простейших клинических критериях. В.А.Гологорским (1966) 

предложена для оценки эффективности шкала очков, которая, несмотря на 

свою простоту, обладает определенной информативностью. Т.М.Дарбинян 

(1965) отмечает повышение газообмена на 10-12 % при развитии отрицатель­

ных эмоций. М.Н.Пронина (1971), Н.А. Осипова и соавт., (1976), В.А.Михельсон 

и соавт., (1980), В.В.Фроленко (1981) предлагают для оценки эффективности 

премедикации использовать определение в сыворотке крови катехоламинов, а 

также 11-и 17оксикортикостероидов. D. Fell (1985) обнаружил достоверную 

корреляцию между концентрацией катехоламинов в сыворотке крови боль­

ных и уровнем тревожности в предоперационном периоде. В.А.Михельсон 

и соавт.,(1983), отмечает, что характерное изменение претерпевает концент­

рация норадреналина. Основные медиаторы стресса - катехоламины, вызывая 

чрезмерное увеличение липолиза через аденилциклазу и кальмодулин, дру­

гие регуляторные системы, увеличивают активность фосфолипаз, липаз, ПОЛ 

и, как следствие, повышают в крови содержание жирных кислот и лизофосфа- 

тидов. Эти факторы приводят к реализации липидной триады повреждения 

биомембран, которая заключается в глубоком сдвиге липидного окружения 

мембраносвязанных белков, рецепторов и каналов ионной проницаемости 

(Меерсон Ф.З., 1984). Активация гормонального звена симпатической нервной 

системы вне операционной травмы является следствием общей неспецифи­

ческой реакцией организма на эмоциональное напряжение перед операцией, 

которое полностью не удается купировать премедикацией . Премедикация и 

общее обезболивание приводит организм к новому состоянию. При переходе 

от одного состояния к другому происходит мобилизация защитных сил, при 

этом ведущую роль играет симпато-адрено-медуллярная система (САМС). Бла­

годаря этой реакции организм компенсирует изменения гемодинамики, которые 

возникли под действием анестезии. Таким образом, повышенный выброс кате­

холаминов необходим. Однако до настоящего времени не выяснено, до какого 

уровня активация САМС является необходимой, а когда наступает патологиче­



ское состояние. К сожалению, определение содержания катехоламинов, 11- и 

17- оксикортикостероидов в крови требует особо чувствительных методов и 

дорогостоящего оборудования. Эти сложности во многом ограничивают воз­

можность применения этих тестов в практическом здравоохранении, однако, 

на сегодняшний день эти методы остаются одними из самых обьективных спо­

собов оценки адекватности премедикации. Т.М. Дарбиняном и соавт.,(1971), 

О.Н. Иващенко и соавт.,(1977), Н.А. Осипова и соавт., (1980) для оценки седа­

тивного и анальгетического эффектов премедикации предложен метод реги­

страции кожно-гальванических реакций, однако он информативен при условии 

отсутствия атропинизации и сохранения сознания. А.К.Сангайло (1964),

В.М.Егоровым и соавт.,(1978), Н.А.Осиповой и соавт., (1984) для оценки аналь­

гетического эффекта премедикации и изучения структуры болевой реакции, а 

также количественной оценки такого важного показателя, как реактивность 

на внешние раздражители разной интенсивности, в том числе и ноцицеп- 

тивные, внедрены способы сенсометрии и сенсографии, которые достоверно 

выявляют симпатикоподобную активацию, а в качестве раздражителя исполь­

зуют электрический ток. А.А.Папин(1983) для оценки анальгетического компо­

нента премедикации рекомендует использовать тепловой метод. Указанные 

способы информативны только при наличии сознания больного. После же вы­

ключения сознания данные методы не применимы (Осипова Н.А.,1988). Уро­

вень болевой реактивности пациента является главным фактором, опреде­

ляющим степень выраженности реакции организма на операционную травму. 

Поэтому, по мнению Н.И. Сергеенко и соавт., (1993), следует стремиться к сни­

жению болевой реактивности, начиная с преднаркозного периода, так как 

преобладание симпатикотонии с сопутствующей высокой эмоциональной, эн­

докринной и болевой реактивностью препятствует достижению положитель­

ного эффекта премедикации транквилизатором. Ю.Б. Абрамов и соавт.,(1993) 

считают, что наибольшую прогностическую значимость имеет оценка болевых 

порогов у пациентов в исходном состоянии и после премедикации. М.А.Вагина



и соавт.,(1981), А. А. Папин (1982), оценивая эффективность премедикации 

по изменению соматосенсорных и слуховых вызванных потенциалов мозга и 

их динамики, отмечают высокую информативность метода. Однако возмож­

ности метода в клинической анестезиологии ограничены, так как сам метод 

сложен, требует специальной вычислительной аппаратуры и последующей 

обработки данных. Р.Н.Радев и соавт.,(1987) проводят сравнительную оценку 

премедикации по изменению интенсивности процессов перекисного окисле­

ния липидов. В.Я. Шибанов и соавт.,(1987) проводят оценку премедикации по 

изменению уровня кортизола у больных диффузным токсическим зобом. А.М. 

Дядюрко и соавт.,(1987) с целью оценки адекватности премедикации рекомен­

дуют использовать общее потребление кислорода, которое тесно связано с 

активностью симпатико- адреналовой системы. Широко применяются для оцен­

ки адекватности премедикации такие методы, как исследование изменений 

показателей гемодинамики (Зайцев Г.П. и соавт., 1963; Федорова Л.Д.и соавт., 

1970; Острейков И.Ф. и соавт.,1981). В.А. Михельсон (1983) проводит сравни­

тельную характеристику изменений уровня катехоламинов и показателей 

центральной гемодинамики при некоторых видах премедикации у детей, от­

мечая изменения показателей ЧСС, САД, УО.ОПС, МОК. Однако, обладая из­

вестной информативностью и обьективностью, эти методы мало доступны для 

использования в практическом здравоохранении. М.И.Попов и соавт., (1981) 

отмечают, что определение разницы температуры в полости рта и кожи кисти 

соответствует выраженности эмоциональной реакции, поэтому она может быть 

использвана для выбора способа и контроля эффективности премедикации. 

Ю.П.Малышев и соавт.,(1990) используют для оценки премедикации метод 

омегаметрии, с помощью которого проводят анализ динамики сверхмедленных 

физиологических процессов, протекающих в головном мозге. Перспективным 

направлением становится индивидуализация премедикации на основании 

изучения данных психологического тестирования, позволяющих как количе­

ственно, так и качественно оценивать изменения у больных в предоперацион­



ном периоде, а также выявление корреляций между характером исходного 

психологического статуса пациентов и эффективностью премедикации и нарко­

за. Предоперационные психопатологические состояния, зависящие от типа 

личности, различны по своей структуре, внешним проявлениям и выражен­

ности расстройств. В доступной литературе имеются единичные сведения о 

решении этого вопроса на основании углубленного изучения психологического 

статуса пациента и его реакции на предстоящее операционное вмешательство 

с помощью психологических тестов и опросников (Виноградов М.В., 1972; 

Авруцкий М.Я. и соавт., 1990; Аркатов В.А. и соавт., 1992; Folksdorf W. et 

al., 1982; Drautz М.,1991; Pippingskold К. et al.,1991). Однако тестирование само 

по себе не способно решить данную проблему, так как не учитывает характера 

вегетативного реагирования. Г.И.Дьячкова (1990) для оценки предопераци­

онного эмоционального стресса у детей использует субъективную оценку по 

специальной градационной шкале и вегетативных реакций с объективной 

оценкой при помощи кардиоинтервалографии, отмечая, что определение типа 

вегетативной регуляции ритма сердца в предоперационном периоде может 

быть полезным для индивидуального подбора премедикации с целью повыше­

ния ее эффективности. Г.И.Серегин и соавт., (1989) для оценки эффектив­

ности психотропной терапии использует специальную унифицированную 

балльную систему оценки действия психотропных средств с одновременным 

математическим анализом сердечного ритма, отмечая при этом значительную 

редукцию психопатологической симптоматики и нормализацию вегетативных 

функций организма. В.А.Михельсон и соавт.,(1980) оценивает психоэмоцио­

нальное состояние по результатам нингидриновой пробы, определяя при этом 

величину потоотделения. Как известно, одним из признаков адекватности пре­

медикации является отсутствие психоэмоционального стресса с разнообраз­

ными клиническими проявлениями. Психоэмоциональное напряжение может 

развиваться задолго до начала операции и достигает своего максимума нака­

нуне ее, вплоть до астенического синдрома. Решающая роль в предотвраще-



нии психоэмоционального напряжения принадлежит премедикации

(Баевский P.M. и соавт.,1984). В последнее время для оценки состояния ор­

ганизма все чаще стал использоваться прогностический подход, заключаю­

щийся в определении его адаптационных возможностей. Адаптационно­

приспособительная деятельность при этом изучается через процессы регули­

рования, направленные на поддержание равновесия внутри организма и между 

организмом и средой, а некоторые характеристики функционирования ВНС 

используются для оценки нервных управляющих воздействий. Такой подход 

основывается на следующих положениях: 1. Нет заболеваний, при которых не 

вовлекалась бы в процесс ВНС, одна из составных частей системы регулиро­

вания организма; 2. Отклонения, возникающие в регулирующих системах, 

предшествуют гемодинамическим, метаболическим, энергетическим наруше­

ниям и, следовательно, могут являться наиболее ранними прогностическими 

признаками неблагополучия пациента (Хмелевский Я.М. и соавт., 1989). Веге­

тативная нервная система имеет отношение к тем процессам, которые не 

находятся под контролем сознания и большей частью осуществляется под­

сознательно. Деятельность ВНС направлена на поддержание постоянства 

внутренней среды (Кокс Т., 1981). Решающим фактором неспецифического 

компонента адаптации является деятельность сердечно-сосудистой системы. 

Система кровообращения является универсальным индикатором адаптации 

целостного организма. Хронотропная функция сердца служит важнейшим ме­

ханизмом и надежным индикатором уровня функционирования регуляторных 

систем. Сердечный ритм - интегральный показатель нейро-гуморальной регу­

ляции, отражающий степень напряжения регуляторных систем организма 

(Островский В.Ю. и соавт., 1977). Изменение синусового ритма сердца - уни­

версальная оперативная реакция в ответ на любое воздействие внешней сре­

ды (Баевский P.M., 1984). Агеенко В.П.,(1981) с помощью фазового анализа 

сердечного ритма выявлено четыре типа реакции организма на психогенную 

стимуляцию. Это умеренная активация симпатической иннервации, выражен-



ная активация симпатической иннервации, депрессия симпатической си­

стемы, преимущественно сосудистая реакция. Благодаря многоступенчатости 

регуляции ритма сердца, эта система регуляции обладает значительными 

адаптационными механизмами, которые обеспечивают приспособление к по­

стоянно меняющимся условиям гомеостаза. Под влиянием эмоций, тревоги, 

связанных с медицинскими процедурами, наблюдается появление экстраси­

стол и более существенные нарушения ритма сердца в виде непродолжи­

тельного мерцания предсердий (Федоров Б.М., 1984). Ожидание операции

относится к выраженному эмоциональному переживанию, которое в значи­

тельной мере усиливает влияние симпатического отдела нервной системы на 

сердце, регистрируемое вариационной пульсометрией (Галеев С.Ф. и соавт.,

1995). Изменение сердечных сокращений является одним из важных показа­

телей эмоционального напряжения и преобладания симпатических влияний на 

сердце (Судаков К. В., 1980). Известно, что преобладание симпатических воз­

действий, приводит к резкому увеличению потребления кислорода сердечной 

мышцей, нарушению в ней энергетического и электролитного обмена, а так­

же к очаговой гипоксии вплоть до некроза миокардиальных клеток (Соловьев 

Г.М., 1973). Высокий уровень катехоламинов, резкая тахикардия и сердечные 

аритмии во время эмоционального стресса способствуют развитию гипоксии 

миокарда. Под влиянием эмоционального напряжения происходят измене­

ния не только системной, но и внутрисердечной гемодинамики ( Соколов Е.И. 

и соавт.,1987), причем показатели характеризующие сократимость миокарда, 

увеличиваются больше у лиц с гипо- и эукинетическим типом гемодинамики. 

Факторы операционного стресса по мнению P.M. Баевского и соавт., (1984), 

могут быть разделены на 3-и группы : 1.Психоэмоциональное напряжение;

2.Афферентная импульсация из-за механического повреждения; 3.Побочное 

действие наркотических веществ, применяемых в целях анестезиологической 

защиты. Проявление изменений гемодинамики, фиксируемые непосредствен­

но перед операцией, свидетельствуют об уже развившемся стрессе, способ­



ном привести к возникновению разнообразных вторичных, в том числе гемо- 

динамических, нарушений, а само появление признаков стресса в операцион­

ной, по мнению Т.М.Дарбиняна и соавт.,(1989) - о нарушении гомеостатиче­

ских реакций. Премедикация занимает одно из ключевых мест в практической 

анестезиологии еще и потому, что оказывает влияние на одном из началь­

ных - дооперационном этапе, проявляющемся психоэмоциональным возбуж­

дением и самим заболеванием. Блокада не только интраоперационного, но и 

дооперационного стресса различными способами способна подавлять многие 

компоненты нейроэндокринной ответной реакции, такие как катаболическая 

гормональная реакция, гиперметаболизм, отрицательный азотистый баланс и 

другие (Келет Х.,1993)

Заключение.

Из преведенного обзора литературы можно сделать вывод о том, что во­

прос о премедикации до настоящего времени окончательно не решен. Не 

определены основные и второстепенные ее задачи, а также не выработаны и 

не определены признаки и критерии, позволяющие индивидуализировать пре­

медикацию. В настоящее время ни один вариант премедикации, используе­

мый в анестезиологической практике, не обеспечивает всех требований 

предъявляемых к ней. Поэтому остается актуальной проблема поиска адекват­

ных критериев и способов премедикации, соответствующей основным требо­

ваниям.



ГЛАВА 2

КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛЬНЫХ. МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

2.1. КЛИНИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛЬНЫХ

В настоящей работе выполнены клинические и функциональные исследования 

у 119 женщин, в возрасте от 22 до 62 лет (средний возраст 40.17+1.2), находив­

шихся на стационарном лечении в отделении сосудистой хирургии ОКБ 

г.Оренбурга в период с 1992 по 1995 год. Все пациентки оперированы в плано- 

вом порядке по поводу варикозного расширения вен нижних конечностей и в 

соответствии с поставленными задачами исследования больные распределены 

на рандомизированные 6 групп, в зависимости от того, какие препараты входили 

в состав премедикации за 30-40 минут до операции. Операционно-анестези- 

ологический риск по классификации МНОАР соответствовал 1-2А степени, что 

было связано с отсутствием у обследованных больных тяжелой сопутствующей 

патологии. Всем больным проводились общие клинические анализы крови и 

мочи, биохимические исследования крови на содержание глюкозы, липидов, 

электролитов, холестерина, показателей свертываемости крови; анализ электро­

кардиограммы. Обьем оперативного вмешательства был однотипным, выпол­

нена операция флебэктомия в различой модификации в плановом порядке под 

следующими видами анестезии: продленная эпидуральная - 78; спинномозговая - 

27; эндотрахеальный наркоз с искусственной вентиляцией легких - 14. Уровень 

пункции при эпидуральной и спинномозговой анестезии был стандартным на 

уровне L1 - L3. При продленной эпидуральной анестезии проводилась катетери­

зация эпидурального пространства. Для анестезии применялся 2% раствор лидо- 

каина в дозе 35-50 мл. при эпидуральной и 5 мл. при спинномозговой анестезиях. 

Методика эндотрахеального наркоза была следующей: после премедикации по 

одной из схем описанных выше проводился вводный наркоз внутривенным вве­

дением 350-400 мг тиопентала-натрия. После введения миорелаксина или дити-



лина 150-200 мг выполнялась интубация трахеи и начиналась ИВЛ смесью закись 

азота с кислородом в соотношении 2:1 по полузакрытому контуру. Для поддержа­

ния анестезии применяли нейролептаналгезию внутривенным дробным введени­

ем фентанила и дроперидола на фоне миоплегии ардуаном. Средняя продолжи­

тельность операции состовляла 118.7+21 мин., анестезии 137.7+16мин. Накану­

не операции выполнялась трехкомпонентная премедикация, включавшая тран­

квилизатор бензодиазепинового ряда феназепам 0.5 мг или нозепам 5.0мг; сно­

творное - фенобарбитал или люминал в дозировке 0.1 гр.; антигистаминный пре­

парат - димедрол - 0.05гр. Данные препараты больные получали внутрь на ночь 

и утром сразу после пробуждения. Все больные находились в одинаковых усло­

виях одного отделения и психотравмирующая ситуация ("обстановочная трав­

ма" по А.К.Сангайло) была однотипной. Обследования проведены на 3-х этапах: 

1-й при поступлении больных в клинику для оперативного лечения; 2-й в 8-9 ча­

сов утра в день операции и 3-й непосредственно в операционной на операцион­

ном столе перед началом наркоза, через 30 -40 минут после премедикации. Рас­

пределение больных на группы по компонентам премедикации и возрасту пред­

ставлены в таблице №1.1.



Таблица №1.1.

РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ИССЛЕДУЕМЫХ БОЛЬНЫХ ПО ГРУППАМ 

ПРЕМЕДИКАЦИИ И ВОЗРАСТУ
Группы

больных
Компоненты
премедикации

Возраст (в г о д а х )  Средний 
21-30 31-40 41-50 51-65 Всего возраст

1 промедол 0.2 мг/кг 
димедрол 0.14 мг/кг

2 5 6 2 15 41.9±1.9

2
промедол 0.2 мг/кг 
димедрол 0.14 мг/кг 
даларгин 0.014 мг/кг

2 10 7 5 24 42.1 + 1.9

3
промедол 0.2 мг/кг 
димедрол 0.14 мг/кг 
флормидал 0.09 мг/кг

3 5 6 2 16 42.0±2.3

4 флормидал 0.09 мг/кг 
даларгин 0.014 мг/кг

4 6 6 1 17 38.6+2.2

5
промедол 0.2 мг/кг 
димедрол 0.14 мг/кг 
клофелин 1.5мкг/кг

1 7 6 1 15 38.7+2.1

6 клофелин 1.5 мкг/кг 
флормидал 0.09 мг/кг

3 8 4 1 16 37.9±1.9

7 клофелин 1.5мкг/кг 
даларгин 0.014 мг/кг

3 7 6 0 16 41.7±2.2

ИТОГО 15 41 35 12 119 41.47+1.
2

Как видно из таблицы, чаще всего варикозным расширением вен нижних конеч­

ностей страдали женщины в возрасте от 30 до 50 лет. Длительность пребывания 

в стационаре до операции составляла от 1 до 5 суток.

2.2. МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Для решения поставленных задач использовались следующие методики: 

О ПРЕДЕЛЕНИЕ ЛИЧНОСТНОЙ И РЕАКТИВНОЙ ТРЕВОЖ НОСТИ 

Определение тревожности у больных проводилось с помощью опросника

Ч.Д.Спилбергера в модификации Ю.Л.Ханина (1976), состоящего из 20 вопросов 

и 4-х вариантов ответа для определения личностной тревожности и соответствен­

но 20 вопросов и 4-х вариантов ответа для определения реактивной тревожности. 

Затем по специальному ключу-коду вычисляется сумма всех ответов. Повышение



результата свидетельствует о увеличении тревожности и наооборот, уменьше­

ние суммарного результата свидетельствует о снижении уровня тревожности. 

Определенный уровень тревожности - естественная и обязательная особенность 

активной деятельности личности. Под личностной тревожностью понимается 

устойчивая индивидуальная характеристика, отражающая предрасположенность 

субъекта к тревоге, предраспологающая наличие у него способности восприни­

мать достаточно широкий "веер" ситуаций, как угрожающие, отвечая на каждую из 

них определенной реакцией. Реактивная тревожность как состояние, характери­

зуется субъективно переживаемыми эмоциями: напряжением, беспокойством,

озабоченностью, нервозностью. Это состояние возникает как эмоциональная ре­

акция на стрессовую ситуацию и может быть разным по интенсивности и дина­

мичным во времени. Данная методика является единственной, позволяющей 

дифференцированно измерять тревожность и как личностное свойство, и как со­

стояние.

ОЦЕНКА ЭКСТРАКАРДИАЛЬНОЙ ВЕГЕТАТИВНОЙ 

РЕГУЛЯЦИИ СЕРДЦА

Среди множества методов оценки экстракардиальной вегетативной регуляции 

сердца наиболее простым, доступным и объективным является вариационная 

кардиоинтервалометрия, которая дает количественно-качественную характери­

стику состояния (напряжения) симпатического, парасимпатического отделов ве­

гетативной нервной системы, и особенности их взаимоотношения на всех этапах 

адаптационно-компенсаторных реакций. По степени централизации управления 

функциями на основе оценки совокупности математико-статиститческих характе­

ристик кардиоинтервалометрии могут быть выявлены различные состояния меха­

низмов адаптации, их напряжение, перенапряжение, истощение. Существует гра­

фический и числовой способы представления вариационной кардиоинтервало­

метрии (Баевский P.M. и соавт., 1979; 1984 и др.). В исследованиях применялся



числовой способ, для чего записывалось 120 кардиоинтервалов и рассчитыва­

лись основные показатели: мода (МО) - временной интервал, на который прихо­

дится максимум кривой распределения кардиоинтервалов в исследуемом масси­

ве, что, в свою очередь, указывает на наиболее вероятный уровень функциониро­

вания системы кровообращения; амплитуда моды (АМО) - число кардиоинтерва­

лов соответствующих диапазону моды, выраженный в процентах; АМО отражает 

стабилизирующий (мобилизующий) эффект централизации управления ритмом 

сердца. Этот эффект обусловлен влиянием симпатического отдела вегетативной 

нервной системы. ДХ - степень вариативности значений кардиоинтервалов, ко­

торый отражает суммарный эффект регуляции ритма вегетативной нервной си­

стемой, т.е. отражает степень стабильности сердечного ритма, но указывает на 

максимальную амплитуду колебаний значений R-R интервалов и считается пока­

зателем, связанным с состоянием парасимпатического отдела нервной системы; 

индекс вегетативного равновесия (ИВР) по формуле ИВР = AMO/DX, показы­

вающего соотношение между активностью симпатического и парасимпатического 

отделов вегетативной нервной системы; показатель адекватности процессов ре­

гуляции (ПАПР) по формуле ПАПР=АМо/МО, показывающий соответствие между 

активностью симпатического отдела ВНС и ведущем уровнем функционирования 

синусового узла; вегетативный показатель ритма (ВПР) по формуле ВПР = 

1/(MO*DX), показывающий о смещении вегетативного баланса равновесия; ин­

декс напряжения (ИН) по формуле ИН = AMO/(2*DX*MO), суммирующего взаимо­

связь основных показателей ритма сердца. Однако при нестандартном режиме 

работы систем ( например, нарушении ритма сердца по типу экстрасистолии) по­

казатели вариационной кардиоинтервалометрии использовать нельзя, поскольку 

этот метод корректен только для эргодических случайных стационарных процес­

сов. Для автоматического анализа кардиоинтервалов использовался реограф Р4- 

02 со специальным устройством (рац.предложение N 42 от 03.02.95г.). .



ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЦЕНТРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ

Показатели центральной гемодинамики определялись методом интегральной 

реографии по М.И.Тищенко (1973), для чего с помощью реографа Р4 - 02 записы- 

валась, а затем рассчитывались элементы интегральной кривой. Принцип метода 

основан на реографической регистрации суммарного пульсового изменения элек­

тропроводности всего тела человека, при пропускании измерительного тока в 

последовательной цепи: руки-туловище-ноги. Регистрируемая кривая - инте­

гральная реограмма тела - отражает суммарное пульсовое изменение обьема 

главных продольных артериальных стволов. Рассчет ударного объема (УО) 

основывается на измерении ее элементов реограммы и данных базисного сопро­

тивления. Техническая и методическая простота, безопасность для больного, а 

также высокая достоверность, позволяют рассматривать метод, как пригодный 

для относительной оценки изменений гемодинамики.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПОРОГОВ ТАКТИЛЬНОЙ И БОЛЕВОЙ 

ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ.

Для определения порогов тактильной и болевой чувствительности использо­

валась модифицированная методика сенсометрии по А.К.Сангайло (1964), ко­

торая является наиболее простым, доступным, обьективно- субьективным мето­

дом оценки. С этой целью, на область 1-й и 2-й фаланги указательного пальца 

помещались 2 посеребрянных электрода площадью 0.5 см^ на которые пода­

вались плавно увеличивающиеся прямоугольные импульсы напряжения с часто­

той следования 60 Гц и длительностью каждого полупериода 1.2 мс с помощью 

миографа Medikor (Венгрия). В процессе обследования каждой испытуемой опре­

деляли тактильный порог, отмечаемый, как появление ощущений в области элек­

тродов и болевой порог, обозначаемый, как появление неприятных ощущений в 

области электродов. Одновременно фиксировали субьективные жалобы с показа-



телями на специальной шкале прибора. Формирование порогов чувствитель­

ности определяется степенью возбуждения лимбических структур мозга и выра­

женностью эмоционального оттенка вызываемых ощущений, что проявляется в 

болевой реактивности. Личностными особенностями индивидуумов обусловле­

ны различные реакции на боль. Болевая реакция является системной интегра­

тивной реакцией центральной нервной системы, обеспечивающей формирование 

целого ряда поведенческих, соматических, эмоциональных и вегетативных реак­

ций. Увеличение порогов чувствительности оценивается как положительное или 

эффективное влияние препарата.

Сведения о показателях и количестве выполненых их исследований, пред­

ставлено в таблице № 2.2

Таблица N2.2.

Показатели и количество проведенных исследований

ПОКАЗАТЕЛИ КОЛИЧЕСТВО

ТОНУС вн е 2324

ЦЕНТРАЛЬНОЙ ГЕМОДИНАМИКИ 2431

БОЛЕВОЙ РЕАКТИВНОСТИ 700

ТРЕВОЖНОСТИ 614

ВСЕГО 6069

Результаты проведенных исследований были подвергнуты статистической обра­

ботке с помощью персонального компьютера марки IBM PC AT 386 и стандарт­

ного пакета статистических программ "СТАДИЯ ". Результаты считали достовер­

ными при р<0.05.



Глава 3

Изменение психоэмоциональных реакций у больных с различными 

вариантами премедикации.

Психоэмоциональные реакции, включающие в основном личностную и ре­

активную тревожность, могут рассматриваться как свойство личности, опреде­

ляющее не только поведение человека, но и функциональное напряжение си­

стем ( в частности вегетативной нервной и других), обеспечивающих постоян­

ство и оптимизацию приспособительных возможностей субъекта, что в конеч­

ном итоге может явиться решающим моментом в проведении адекватной ане­

стезиологической защиты ( Судаков К.В., 1981; Осипова Н.А., 1994).

При определении тревожности у больных контрольной группы, на исследуе­

мых этапах были получены следующие результаты /таблица №3.1./ и рисунок

3.1.

Таблица №3.1.

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших 

“стандартную” премедикацию группы (N=17)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТА ПЫ ПРЕМЕДИ КАЦИИ
1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП

ЛТ 50.53+1.01 49.33+1.23 47.07+1.17*

РТ 44.47+0.88 44.33+1.26 48.07+0.40*,**

Примечание: ЛТ - личностная тревожность,

РТ - реактивная тревожность.

* - р< 0.05 сравнение 2-го и 3-го этапов с 1-м;

** - р< 0.05 сравнение между 2-м и 3-м этапапми.



Рисунок 3.1.
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На первый взгляд, видна парадоксальная ситуация, когда отчетливая положи­

тельная динамика изменения показателя ЛТ сочетается с отрицательной ди­

намикой изменений показателя РТ. В обоих случаях определена высокая до­

стоверность отличий результатов. Если оценить личностную тревожность, ко­

торая на 1-м этапе очень высокая, то отмечается только тенденция к ее сниже­

нию. Показатель РТ на 1-м и 2-м этапах остается неизменно высоким, а на 3-м 

- еще более возрастает. Увеличение показателя РТ к 3-му этапу исследова­

ния, при одновременно сохраняющемся высоком уровне ЛТ, свидетельствует о 

выраженном напряжении системы адаптации организма, то есть о стрессе. Ис­

ходя из этого, можно заключить, что применение " стандартной" премедикации 

( в контрольной группе) на 3-м этапе не только не обеспечивает у больных со­

стояние психоэмоционального покоя, а даже вызывает увеличение уровня тре­

вожности.



У больных 2-й группы (получавших флормидал), при анализе уровня тревож­

ности были получены следующие результаты, которые приведены в таблице 

№3.2. и рисунке 3.2.

Таблица№3.2.

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных,

получавших флормидал (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТА "1Ы ПРЕМЕДИ КАЦИИ
1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП

ЛТ 47.69+1.38 47.73+1.01 48.44+1.10

РТ 44.63+1.90 44.53+1.29 39.00+1.23*,**

Примечание: Г Т - личностная тревожность,
РТ - реактивная тревожность.
* - р< 0.05 сравнение 2-го и 3-го этапов с 1-м;

** - р< 0.05 сравнение между 2-м и 3-м этапапми

Рисунок 3.2.
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Из таблицы и рисунка видно, что такой показатель, как ЛТ на всех 3-х этапах 

исследования оставался увеличенным. Это соответствует высокому уровню 

тревожности. Динамика изменений показателя РТ носила иной характер. Если 

на 2-м этапе исследования РТ практически не менялась, то на 3-м этапе фик­

сировалось ее достоверное ( р <0.001) снижение. Это свидетельствует о том, 

что непосредственно в операционной у больных был средний уровень реак­

тивной тревожности.

Таким образом, включение в премедикацию флормидала практически не 

влияет на показатель ЛТ и значительно изменяет РТ, переводя ее из высокой в 

среднюю, достигая тем самым у больных состояния относительного психоэмо­

ционального покоя.

При исследовании тревожности у больных 3-й группы ( получавших далар­

гин) были зарегистрированы следующие результаты / таблица № 3.3. и рисунок

3.3./

Таблица №3.3

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших

даларгин (N=23)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ
1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3- й ЭТАП

ЛТ 52.10+1.09 47.17+0.65* 50.74+0.55**

РТ 43.14+2.11 44.03+0.35 38.15+1.68*,**

Примечание: ЛТ - личностная тревожность,

РТ - реактивная тревожность.

* - р< 0.05 сравнение 2-го и 3-го этапов с 1-м;

** - р< 0.05 сравнение между 2-м и 3-м этапапми
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В данной таблице и рисунке показано, что на 2-м этапе уровень ЛТ значитель­

но уменьшился, а РТ остался без изменений. На 3-м этапе исследований пока­

затель ЛТ вновь повысился, не превышая при этом исходный уровень, а РТ в 

свою очередь, значительно снизился. Этот эффект даларгина указывает на его 

способность уменьшать уровень реактивной и незначительно влиять на уро­

вень личностной тревожности у больных в предоперационном периоде.

При определении тревожности у больных 4-й группы (получавших сочетанно 

флормидал с даларгином) былы получены результаты, которые приведены в 

таблице № 3.4 и рисунке 3.4.



Таблица № 3.4

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших 

флормидал с даларгином (N =17)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТА 1Ы ПРЕМЕДИКАЦИИ
1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП

ЛТ 49.76+1.31 48.08+0.78 45.33+1.87*
РТ 53.25+0.97 44.29+0.17* 46.27+1.26*

Примечание: ЛТ - личностная тревожность,

РТ - реактивная тревожность.

* - р< 0.05 сравнение 2-го и 3-го этапов с 1-м;

Рисунок 3.4.
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Из таблицы и рисунка видно, что ЛТ у больных под влиянием сочетанного при­

менения флормидала с даларгином прогрессивно уменьшалась, хотя и остава­

лась в рамках, идентифицируемых как уровень высокой треожности. РТ на 2-м 

этапе снижалась, но на 3-м имела тенденцию к повышению, Она была также в 

пределах, свидетельствующих о сохранении высокой реактивной тревожности. 

При исследовании тревожности у больных 5-й группы ( получавших клофелин) 

были выявлены следующие результаты / таблица№3.5. и рисунок З.5./

Из таблицы и рисунка видно, что ЛТ у больных под влиянием сочетанного 

применения флормидала с даларгином прогрессивно уменьшалась, хотя и 

оставалась в рамках, идентифицируемых как уровень высокой тревожности. РТ 

на 2-м этапе снижалась, но на 3-м - имела тенденцию к повышению. Она была 

также в пределах, свидетельствующих о сохранении высокой реактивной тре­

вожности.

При исследовании тревожности у больных 5-й группы ( получавших клофе­

лин) были выявлены следующие результаты /таблица № 3.5.и рисунок З.5./

Таблица №3.5

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших

клофелин ( N= 15)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП

ЛТ 47.67+2.25 50.09+2.05 50.86+2.53

РТ 48.33+2.83 47.25+2.15 45.77+2.64

Примечание: ЛТ - личностная тревожность, 
РТ - реактивная тревожность



ИЗМЕНЕНИЕ ТРЕВОЖНОСТИ 
НА ЭТАПАХ ПРЕМЕДИКАЦИИ

( СТАНДАРТНАЯ " С ДАЛАРГИНОМ)

1-Й Э Т А П  2 - Й  Э Т А П  3 - Й  Э Т А П

| | Личностная тревож. RSSfl Реактивная трев.

Из таблицы и рисунка видна разнонаправленная динамика в изменениях по­

казателей как ЛТ, так и РТ. Если ЛТ повышалась на 2-м и сохранялась на та­

ком же уровне на 3-м этапе , то РТ стабильно снижалась, но ее значения соот­

ветствовали высокому уровню тревожности.

При определении тревожности у больных 6-й группы ( получавших сочетанно 

флормидал с клофелином), были получены следующие результаты, которые 

приведены в таблице № 3.6. и рисунке 3.6.



Таблица № 3.6.

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших 

флормидал с клофелином ( N=!6)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП
ЛТ 50.17+2.46 48.36+3.26 50.00+3.58
РТ 44.42+1.57 44.45+2.35 40.30+2.18

Примечание: ЛТ - личностная тревожность,

РТ - реактивная тревожность.

Рисунок 3.6
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При анализе результатов исследования тревожности приведенных в таблице и 

рисунке, можно отметить тот факт, что показатель ЛТ на 2 - м этапе снижался, 

но под влиянием используемых средств вновь возвращался к исходному уров­

ИЗМЕНЕНИЕ ТРЕВОЖНОСТИ 
НА ЭТАПАХ ПРЕМЕДИКАЦИИ

(ФЛОРМИДАЛ С КЛОФЕЛИНОМ)

1-И Э Т А П 2 Й Э Т А П 3 - Й Э Т А П

| | Личностная трев. ^  Реактивна;! трев.



ню на 3-м этапе. Показатель РТ на 2 - м этапе не изменялся, а при сочетанном 

применении флормидала с клофелином на 3 - м этапе снижался до среднего 

уровня тревожности. Следовательно, данный комплекс препаратов для преме­

дикации вызывает усиление ЛТ, но значительно снижает РТ.

У больных, которым назначалась премедикация клофелином с даларгином, 

получены следующие результаты / таблица № 3.7.и рисунок 3.7./

Таблица № 3.7.

Изменение личностной и реактивной тревожности у больных, получавших

клофелин и даларгин (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2-й ЭТАП 3-й ЭТАП

ЛТ 47.67+2.58 45.33+3.14 41.17+4.69

РТ 41.92+2.10 40.27+0.91 38.83+1.47

Примечание: ЛТ - личностная тревожность, 
РТ - реактивная тревожность.
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Рисунок 3.7
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1-Й Э Т А П 2 - Й  Э Т А П 3 - Й  Э Т А П

1 | Лнчностнал трев. ^  Реактнвнал трев.



В представленной группе больных, психоэмоциональное напряжение ко 2-му 

этапу исследования имело тенденцию к снижению. Это проявилось уменьше­

нием уровня обоих показателей - ЛТ и РТ. На 3-м этапе введение клофелина с 

даларгином способствовало поддержанию тенденции к снижению указанных 

показателей. Однако изменения ЛТ и РТ на всех этапах исследования были 

недостоверными (р>0.05). Анализ полученных результатов указывает на то, 

что сочетанное применение клофелина с даларгином не обладает положи­

тельным корригирующим эффектом на психоэмоциональное напряжение.

РЕЗЮМЕ

Исходя из полученных результатов, можно заключить, что" стандартная" пре­

медикация способствует слабому уменьшению личностной тревожности у 

больных непосредственно перед началом оперативного вмешательства. В 

свою очередь реактивная тревожность у этих же больных всегда возраста­

ет. Если считать, что личностная тревожность является генетически запро­

граммированной психоэмоциональной реакцией организма и, в меньшей степе­

ни по сравнению с реактивной тревожностью, влияющей на активацию стресс- 

-реализующх систем, то наибольшее значение для стабилизации вегетативных 

функций организма перед операцией или в ходе наркоза имеет достоверная 

оценка и эффективная коррекция реактивной тревожности. В связи с этим, 

наибольший интерес представляет анализ влияния используемых препара­

тов на реактивную тревожность. Так, выраженным снижающим реактивную 

тревожность действием обладают даларгин, флормидал и сочетание флорми­

дала с клофелином. А клофелин, сочетание флормидала с даларгином или 

клофелина с даларгином практически мало влияют на реактивную тревож­

ность. Указанное, по-видимому, необходимо учитывать при коррекции психо­

эмоционального напряжения в предоперационном периоде.

Следующим этапом исследования явилось изучение функционального со­

стояния вегетативной нервной системы с различными вариантами реактивной 

тревожности под влиянием используемых препаратов.



ГЛАВА 4

Динамика функционального состояния вегетативной нервной си­

стемы, центральной гемодинамики, изменение чувствительности у боль­

ных различных групп ( контрольной, а также получавших флормидал, да­

ларгин, клофелин и их сочетания) на этапах премедикации.

В целостном организме в условиях влияния операционной травмы любая 

реакция реализуется действием согласованного ансамбля разнообразных 

структур, включающих центральные и периферические отделы вегетативной 

нервной системы, центры регуляции сердечно-сосудистой системы, а также 

формирующие болевые ощущения и другие.

4.1. Динамика функционального состояния вегетативной нервной си­

стемы у больных, получавших флормидал, даларгин, клофелин и их 

сочетание на этапах премедикации.

На основании клинических и специальных методов исследования, проведен­

ных у больных в предоперационном периоде в контрольной группе, получавших 

с целью премедикации 20 мг промедола; 10 мг димедрола внутримышечно, бы­

ли выявлены следующие изменения, которые представлены в таблице № 4.1.1. 

и рисунках 4.1.1, 4.1.2



Функциональные показатели вегетативной нервной системы на этапах преме­

дикации у больных контрольной группы, получавших " стандартную” премеди-

кацию (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ
1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 47.44+2.36 52.85+2.76 64.50+3.64*,**

МО с. 0.88+0.02 0.84+0.02 0.73+0.02*,**

ДХ с. 0.21+0.02 0.16+0.01* 0.12+0.02*

ИВР у.е. 295.08+38.87 371.36+37.26 714.86+120.69*,**

ПАПР у.е. 54.84+3.36 62.92+3.26 91.82+6.81 V *

ВПРу.е. 5.87+0.71 8.07+0.51* 16.34+3.15*,**

ИН у.е. 176.61+24.41 219.15+21.40 527.05+99.64*,**

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м
** - р< 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами

Рисунок 4.1.1.
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ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ВНС 
НА ЭТАПАХ ПРЕМЕДИКАЦИИ

С СТАНДАРТНАЯ )

ПАПР ИВР ВПР ИН

Из приведеных данных видно, что на 2-м этапе премедикации происхо­

дит изменение всех исследуемых показателей. Увеличение АМо, ИВР, ПАПР, 

ИН и одновременное уменьшение - Мо, Д.Х. Указанные изменения свидетель­

ствуют о преобладании симпатического тонуса вегетативной нервной системы 

над парасимпатическим. Обращает на себя внимание тот факт, что эти изме­

нения невыражены. На 3-м этапе премедикации происходит еще более значи­

тельное изменение АМо, ИВР, ПАПР, ВПР, ИН в сторону увеличения, а Мо и 

Д.Х. в сторону уменьшения. Особенно значительно претерпевает динамиче­

ские изменения показатель ИН, который превышает исходные данные в 3 раза,



а ВПР - 2.7раза. Выявленные результаты свидетельствуют о продолжающемся 

процессе активации стресс-реализующей системы у больных данной группы.

Следовательно, "стандартная" премедикация, состоящая из промедола и 

димедрола, не защищает больных от чрезмерной активации симпатического 

отдела вегетативной нервной системы в предоперационном периоде.

В таблице № 4.1.2. и на рисунках 4.1.3, 4.1.4. представлены показатели 

функционального состояния различных отделов вегетативной нервной системы 

в группе больных, получавших с целью премедикации 20 мг промедола; 10мг 

димедрола и 0.09 мг/кг флормидала внутримышечно.

Таблица № 4.1.2.

Функциональные показатели вегетативной нервной системы на этапах 

премедикации у больных, получавших "стандартную" премедикацию и флорми­

дал (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 45.49+3.57 51.03+3.28 47.64+4.50

МО с. 0.88+0.04 0.92+0.03 0.86+0.04

ДХ с. 0.19+0.02 0.20+0.02 0.20+0.03

ИВРу.е. 283.78+45.03 314.99+45.76 321.73+57.31

ПАПР у.е. 53.47+4.82 57.43+4.85 58.64+6.96

ВПРу.е. 7.11+0.83 6.65+0.77 7.80+1.21

ИН у.е. 172.05+28.88 180.98+30.21 206.28+41.50



ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ВНС 
НА ЭТАПАХ ПРЕМЕДИКАЦИИ
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Рисунок 4.1.4.
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Из приведенных данных на всех этапах исследования обращает на себя вни­

мание незначительное (недостоверное ) увеличение таких показателей, как 

АМо, ИВР, ПАПР, ИН и также недостоверное уменьшение показателей Д.Х. и 

ВПР. Можно считать, что за 30 минут до операции включение в стандартную 

премедикацию бензодиазепина - флормидала способствует ограничению рез­

ких колебаний параметров, определяющих активацию симпатического отдела 

вегетативной нервной системы. Это совпадает с отчетливым уменьшением ре­

активной тревожности под влиянием флормидала (см. главу 3).

В группе больных, получавших с целью премедикации 20 мг промедола, 10 

мг димедрола и 1.0 мг синтетического нейропептида - даларгина на 70 кг массы 

внутримышечно, были выявлены следующие изменения показателей вегета­

тивной нервной системы, которые представлены в таблице № 4.1.3. и рисунках

4.1.5, 4.1.6.

Таблица № 4.1.3.

Функциональные показатели вегетативной нервной системы на этапах преме­

дикации у больных получавших "стандартную" премедикацию и даларгин 

(N=23)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП
АМО %. 40.66+2.60 43.51+2.46 50.99+3.16*,**

МО с. 0.93+0.03 0.92+0.03 0.83+0.03*,**

ДХ с. 0.25+0.02 0.24+0.03 0.18+0.01*,**

ИВРу.е. 258.13+49.92 220.50+28.73 346.45+44.37**

ПАПР у.е. 44.83+3.69 48.67+3.88 65.20+5.41*,**

ВПРу.е. 5.46+0.68 5.45+0.54 8.29+0.83*,**

ИН у.е. 123.46+22.34 125.93+20.18 226.87+33.04*,**

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м
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Рисунок 4.1.6.
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ГРУППА С ДАЛАРГИНОМ



Анализ полученных результатов свидетельствует , что даларгин относительно 

мало влияет на прирост АМо и " практически" не предупреждает уменьшение 

Д.Х.. При этом существенно ограничивает увеличение ИВР, ПАПР, ВПР и ИН.

Суммируя изменения этих показателей, можно отметить, что даларгин в дозе 

1.0 мг хотя и несколько уменьшает активацию симпатического отдела ВНС, но в 

целом сохраняет его преобладание над парасимпатическим.

На основании клинических и специальных методов исследования , проведен­

ных у больных в предоперационном периоде в группе больных, получавших с 

целью премедикации 0.09 мг/кг флормидала ; 1.0 мг даларгина внутримышеч­

но, были выявлены следующие изменения, которые представлены в таблице 

№ 4.1.4. и рисунках 4.1.7, 4.1.8.

Таблица № 4.1.4.

Функциональные показатели вегетативной нервной системы на этапах преме­

дикации у больных, получавших флормидал и даларгин (N=18)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 49.02+2.76 46.67+3.76 59.33+4.86*,**

МО с. 0.90+0.03 0.95+0.05 0.82+0.03*,**

ДХ с. 0.19+0.02 0.20+0.02 0.14+0.02**

ИВР у.е. 302.63+33.73 298.12+42.12 572.73+99.98*,**

ПАПР у.е. 55.73+3.75 56.20+5.89 75.56+7.63*,**

ВПРу.е. 6.80+0.52 6.54+0.82 11.63+1.58*,**

ИН у.е. 173.09+20.17 183.90+29.60 372.94+69.70*,**

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м 

** - р< 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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Рисунок 4.1.8.
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НА ЭТАПАХ ПРЕМЕДИКАЦИИ
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Из приведенных данных видно, что на 3-м этапе исследования включение 

сочетания флормидала с даларгином в премедикацию, оказывает такое же 

влияние как и включение одного даларгина, на динамику Д.Х. и ПАПР. В свою 

очередь, изменение АМо, МО, ИВР, ВПР и ИН происходит в большей степени. 

Вероятнее всего, использование флормидала с даларгином в премедикации, 

вызывает нивилирование положительного эффекта как флормидала, так и да­

ларгина на ограничение активации симпатического отдела ВНС.

Функциональное состояние вегетативной нервной системы у больных, по­

лучавших 20 мг промедола, 20 мг димедрола и 1 мг клофелина внутримышеч­

но, были выявлены следующие изменения, которые представлены в таблице 

№4.1.5. и рисунках 4.1.9, 4.1.10.

Таблица №4.1.5.

Изменения функциональных показателей вегетативной нервной системы на 

этапах премедикации у больных, получавших "стандартную" премедикацию и 

клофелин (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 43.88+5.01 43.74+3.03 49.52+3.9

МО с. 0.96+0.03 0.95+0.03 0.88+0.03*

ДХ с. 0.24+0.03 0.22+0.02 0.19+0.02

ИВР у.е. 270.58+87.84 245.70+41.20 326.37+50.17

ПАПР у.е. 47.61+6.46 47.02+3.94 57.86+5.62

ВПРу.е. 4.92+1.27 5.21+0.99 6.56+0.17

ИН у.е. 152.10+52.82 135.24+25.75 193.66+32.74
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Из указанной таблицы и рисунком слодует, что отличий в показателях АМо, МО, 

ИВР, ПАПР, ИН на 2-м этапо исследования по сравнению с первым не проис­

ходит, а изменения Д.Х. и ВПР - незначительны. На 3-м этапе исследования 

размах колебаний всех показателей функции ВНС у больных, получавших кло­

фелин, был менее выражен, чем в предыдущей группе, что свидетельствует о 

более стабилизирующем влиянии альфа 2- адреностимулятора в премедика­

ции у больных с варикозным расширением вен нижних конечностей.

В следующей группе больных изучалось влияние на функцию ВНС флор­

мидала в дозе 0.09 мг/кг и клофелина - 1.0 мг внутримышечно, которое пред­

ставлено в таблице № 4.1.6. а также рисунках 4.1.11, 4.1.12.

Таблица №4.1.6.

Изменения функциональных показателей вегетативной нервной системы на

этапах премедикации у больных, получавших клофелин с флормидалом (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 45.65+3.50 44.21+2.28 47.85+2.86

МО с. 0.95+0.04 0.91+0.03 0.87+0.03

ДХ с. 0.24+0.02 0.23+0.02 0.19+0.02*

ИВР у.е. 236.10+43.62 222.31+27.27 295.50+39.08

ПАПР у.е. 47.73+3.04 50.26+3.70 56.05+4.39

ВПРу.е. 4.96+0.49 5.42+0.49 7.04+0.82*

ИН у.е. 121.18+20.26 126.40+16.41 179.95+29.25

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м
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Результаты, представленные в таблице и рисунках, позволяют отметить еще 

более выраженное подавление активации симпатического отдела вегетативной 

нервной системы под воздействием клофелина в сочетании с флормидалом 

по сравнению с одним клофелином, или сочетанием флормидала с даларги­

ном, поскольку прирост АМо , ИВР, ПАПР, ИН, а также снижение МО были вы­

ражены в меньшей степени. Однако, ВПР в группе клофелина с флормидалом 

увеличивался больше, чем при применении одного клофелина, но менее, чем 

при влиянии сочетанного применения флормидала с даларгином. Величина 

уменьшения Д.Х. в этой группе больных по сравнению с описанной выше была 

такой же. Вместе взятое указывает на то, что флормидал потенцирует тормо­

зящее действие клофелина на функцию ВНС.

В группе больных, получавших с целью премедикации 1.0 мг на 70 кг массы 

синтетического нейропептида- даларгина и 1.0 мг клофелина внутримышечно , 

были выявлены следующие изменения показателей вегетативной нервной си­

стемы, которые представлены в таблице № 4.1.7. и рисунках 4.1.13, 4.1.14.

Таблица № 4.1.7.

Изменения показателей вегетативной нервной системы у больных, получавших 

клофелин с даларгином (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ ЭТАПЫ ПРЕМЕДИКАЦИИ

1-й ЭТАП 2 -й  ЭТАП 3-й ЭТАП

АМО %. 49.73+3.96 42.11+2.56 56.23+4.51**

МО с. 0.88+0.03 0.88+0.04 0.80+0.03*

ДХ с. 0.24+0.03 0.20+0.03 0.14+0.02*,**

ИВР у.е. 272.71+54.27 246.65+39.49 493.66+86.42*,**

ПАПР у.е. 56.53+4.36 49.24+4.20 72.93+8.02*.**

ВПРу.е. 5.82+0.87 6.64+0.95 10.75+1.33*,**

ИН у.е. 155.20+30.72 146.86+25.53 326.51+63.47*,**

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м
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На 2-м этапе исследования происходят недостоверные изменения всех изу­

чаемых показателей. На 3-м этапе исследования на фоне введения клофелина 

с даларгином увеличивается АМо, ИВР, ПАПР, ИН и уменьшается МО и Д.Х. 

Эта премедикация свидетельствует о том, что препараты вызывают незначи­

тельно меньшее увеличение АМо, ИВР,ПАПР, ВПР, ИН по сравнению с дей­

ствием "стандартной" премедикации.

Сравнивая результаты влияния клофелина в сочетании с даларгином с 

данными о влиянии флормидала с даларгином выявлено.что АМо, Д.Х., ИВР, 

ПАПР, ВПР, ИН изменялись в одинаковых пропорциях, кроме МО, которая 

уменьшилась незначительно. У больных, получавших клофелин в сочетании с 

даларгином , по сравнению с больными, принимавшими только даларгин, от­

мечается большая активация симпатического отдела ВНС и в одинаковой сте­

пени торможение парасимпатического отдела.

При сопоставлении данных, полученных при анализе результатов в груп­

пах больных, получавших клофелин с даларгином и больных, получавших кло­

фелин, можно констатировать, что даларгин блокирует угнетающий эффект 

клофелина на активацию симпатического отдела ВНС и на торможение пара­

симпатического.

РЕЗЮМЕ:

Анализ результатов исследования позволяет заключить, что все изученные 

параметры, отражающие функциональное состояние вегетативной нервной 

системы, изменялись в той или иной степени на всех этапах исследования.

Тонус вегетативной нервной системы, начиная с исходного этапа, смещал­

ся в сторону симпатикотонии. "Стандартная" премедикация, состоящая из про­

медола и димедрола, не предотвращает развитие чрезмерной активации сим­

патического отдела вегетативной нервной системы в предоперационном пери­

оде. Даларгин в дозе 1.0 мг /отя и несколько уменьшает активацию симпатиче­

ского отдела, но в целом со/раняет его преобладание над парасимпатическим. 

Добавление флормидала у даларгину, вызывает нивелирование положитель­



ного эффекта даларгина в ограничение активации симпатического отдела веге­

тативной нервной системы. Флормидал, добавленный к “стандартной” преме­

дикации значительно уменьшает степень активности симпатического тонуса, 

сохраняя при этом на одном уровне тонус парасимпатический. У больных, по­

лучавших клофелин, размах колебаний всех показателей тонуса вегетативной 

нервной системы был менее выражен, чем в предыдущей группе, что свиде­

тельствует о более стабилизирующем влиянии этого альфа2-адрено- 

стимулятора. На фоне применения клофелина бензодиазепин флормидал про­

являет усиление своего тормозящего действия на функцию вегетативной нерв­

ной системы. У пациенток, получавших клофелин в сочетании с даларгином, по 

сравнению с больными, принимавшими только даларгин, отмечается большая 

активация симпатического отдела ВНС и в одинаковой степени торможение 

парасимпатического отдела.

Вместе взятое указывает на наибольшую эффективность флормидала в 

ограничении резких колебаний параметров, определяющих активацию симпа­

тического отдела вегетативной нервной системы у больных в предоперацион­

ном периоде.



4.2. Сравнительная характеристика центральной гемодинамики у больных, 

получавших флормидал, даларгин, клофелин и их сочетание на этапах

премедикации.

Любое стрессорное воздействие, включая и ожидание предстоящей операции, 

определяет напряженное регулирующее влияние отделов ВНС на координацию 

деятельности всех компонентов сердечно-сосудистой системы, поскольку 

решающим фактором неспецифического компонента адаптации является 

деятельность сердечно-сосудистой системы.

У больных , получавших стандартную" премедикацию, включающую промедол 

и димедрол отмечены отклонения показателей центральной гемодинамики. Они 

представлены в таблице № 4.2.1.и рисунках 4.2.1.и 4.2.2.

Таблица № 4.2.1.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

“стандартную" премедикацию (N=18)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 79.67+2.66 75.20+3.85 67.28+3.44*

У И, мл/м2 44.43+1.84 42.01+1.85 37.11+1.85*,**

СИ, л/(мин*м2) 3.28+0.18 3.14+0.16 3.16+0.19

МОК, л/мин 5.86+0.26 5.67+0.29 5.71+0.27

ОПС, дин’ с'см'* 1424.68+79.89 1488.84+87.83 1450.46+82.67

ЧСС, мин'1 68.82+1.82 71.79+1.55 83.67+2.82*.** I
i

САД, мм.рт.ст. 100.17+2.17 101.65+3.59 И 01.46+3.33

Примечание: * - рк  0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м,

** - р<0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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Предоперационный стресс на этапах исследования у больных данной группы 

приводит к изменению величин, характеризующих центральную и

периферическую гемодинамику. Это отражается в виде уменьшения УО, УИ, СИ с



одновременным увеличением ЧСС и ОПС, которые определяют потребность 

миокарда в кислороде. Добавление в премедикацию промедола и димедрола на 

3-м этапе исследования не способствует улучшению гемодинамических 

показателей, и ОПС. Результирующим эффектом указанных изменений является 

сохранение на одном и том же уровне МОК и САД, достигаемое , однако, за счет 

повышения нагрузки на миокард. Так, достоверно (р<0.05) возрастает ЧСС и 

прогрессивно снижаются УО, УИ при неизменном ОПС, которые, ( вместе взятые) 

сохраняют на одном уровне СИ, МОК, САД. В целом, промедол и димедрол не 

оптимизируют функциональную деятельность ССС у больных в 

предоперационном периоде.

Больные, получавшие с целью премедикации флормидал, имели следующие 

измнения центральной гемодинамики, показанные в таблице № 4.2.2.и рисунках

4.2.3.и 4.2.4

Таблица № 4.2.2.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

флормидал (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 88.18+3.80 81.17+3.74 65.60+3.73*,**

УИ, мл/м2 51.62+2.27 48.14+3.04 38.31+2.27*,**

СИ, л/(мин*м2 ) 3.83+0.22 3.48+0.24 2.88+0.16*,**

МОК, л/мин 6.52+0.36 5.89+0.32 4.94+0.28*,**

ОПС, дин*с*см'5) 1272.04+90.15 1366.83+97.73 1624.89+115.88*

ЧСС, м ин1 69.36+2.64 66.04+1.99 71.54+3.17

САД, мм.рт.ст. 98.89+3.15 98.51+3.39 93.41+4.27

Примечание: * - р< 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м,
** - р<0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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Изменение гемодинамических параметров представленых в таблице, у больных 

изучаемой группы между 1-м и 2-м этапами исследования было таким же, как и у 

больных предыдущей группы. Уменьшились УО, УИ, СИ, МОК и увеличилось ОПС. 

Отличием было уменьшение ЧСС, а также сохранение на прежнем уровне САД. 

Флормидал на 3-м этапе исследования способствовал продолжающемуся 

достоверному (р<0.05) уменьшению УО, УИ, СИ, МОК и увеличению ОПС. При 

этом, ЧСС и САД изменялись незначительно. Таким образом, добавление 

флормидала в премедикацию не способствует развитию адекватной адаптации 

ССС в предоперационном периоде, увеличивая еще большую нагрузку на 

миокард. В следующей группе, в дополнение к стандартной премедикации нами 

был использован даларгин. Изменения показателей центральой гемодинамики, у 

больных получавших даларгин, показаны в таблице №4.2.3. и рисунках 4.2.5. и

4.2.6.
Таблица № 4.2.3.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

даларгин (N=23)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 82.03+2.95 77.57+3.61 72.95+3.24 *

УИ, мл/м2 45.18+2.39 42.26+2.15 40.15+2.30

СИ, л/(мин*м2) 3.03+0.23 2.93+0.18 3.14+0.24

МОК, л/мин 5.56+0.31 5.38+0.30 5.69+0.36

ОПС, дин*с*см'5 1490.06+92.51 1562.53+141.21 1560.99+115.79

ЧСС, м ин1 65.15+1.93 65.77+1.81 74.70+2.47*,**

САД, мм.рт.ст. 95.73+2.80 95.35+2.24 97.93+2.27

Примечание: * - р< 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м,
** - р<0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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Из таблицы и рисунков в этой группе больных на 2-м этапе исследования, 

аналогично больным, получавших промедол и димедрол, уменьшались УО, УИ, 

СИ, МОК и возрастали ОПС, ЧСС при неизменном САД. На 3-м этапе 

исследования отчетливо появился позитивный эффект от введенного даларгина, 

который заключался в уменьшении снижения УО, УИ и повышения САД, ЧСС. 

МОД и СИ даже нарастали, хотя и недостоверно, а ОПС оставался на прежнем 

уровне. Следовательно, даларгин добавленный к “стандартной" премедикации 

приводит к более адекватной адаптации ССС при психоэмоциональном стрессе, 

возникающем в предоперационном периоде.

Изменения показателей центральной гемодинамики у больных, получавших с 

целью премедикации флормидал и даларгин, показаны в таблице № 4.2.4. и 

рисунках 4.2.6. и 4.2.7.

Таблица № 4.2.4.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

флормидал и даларгин (N=18)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 77.42+4.17 78.27+5.64 65.95+5.61*,**

УИ, мл/м2 42.69+2.23 43.55+3.18 35.70+2.89*,**

СИ, л/(мин*м2) 3.13+0.21 3.13+0.21 2.64+0.14*,**

МОК, л/мин 5.38+0.24 5.59+0.35 4.88+0.27**

ОПС, дин*с*см'5 1564.96+138.61 1526.95+135.06 1702.13+123.11

ЧСС, мин'1 67.22+1.87 69.06+2.37 74.42+2.78*

САД, мм.рт.ст. 98.09+4.09 98.30+3.46 97.42+3.53

Примечание: * ■ Р< 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м,

** - р<0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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У больных этой группы достоверных отличий в показателях, отражающих 

центральную гемодинамику, на 2-м этапе исследования не было отмечено. 

Введение флормидала в сочетании с даларгином на 3-м этапе вызвало 

достоверное уменьшение УО, УИ, СИ, МОК и недостоверное, но значительное 

увеличение ОПС, и достоверное увеличение ЧСС. В целом, указанные средства 

не предотвращают стрессорного уменьшения кровоснабжения периферических 

тканей и повышения потребности миокарда в кислороде за счет активации его 

деятельности (ЧСС).

Изменения показателей центральной гемодинамики у больных, получавших с 

целью премедикации клофелин, показаны в таблице № 4.2.5. и рисунках 4.2.7. и 

4.2.8.

Таблица № 4.2.5.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

клофелин (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 88.03+5.31 78.65+3.92 83.03+3.38

УИ, мл/м2 49.37+4.03 44.66+2.34 46.16+2.13

СИ, л/(мин*м2) 3.17+0.18 3.06+0.21 3.30+0.19

МОК, л/мин 5.72+0.26 5.38+0.35 5.94+0.33

ОПС, дин*с*см'5 1414.37+112.48 1398.32+65.71 1293.40+74.66

ЧСС, мин'1 63.75+2.22 63.71+1.99 68.76+2.22

САД, мм.рт.ст. 97.15+3.83 94.25+2.22 92.92+2.86
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На 2 м этапе исследования, по сравнению с 1-м, отмечается тенденция к 

уменьшению УО, УИ, СИ, МОК, ОПС, САД и отсутствие изменений ЧСС. 

Добавление клофелина на 3-м этапе кординально изменяет ответную реакцию 

системы кровообращения на предоперационный стресс. Так, увеличиваются УО, 

УИ, СИ, МОК, уменьшаются ОПС, САД и незначительно возрастает ЧСС. Эти 

изменения показателей центральной и периферической гемодинамики 

свидетельствуют об отчетливом позитивном влиянии альфа2- адреностимулятора 

на организм больных, с одной стороны, в виде оптимизации деятельности систем 

регулирующих гемодинамику, а с другой - в виде более эффективного 

соотношения работы сердца и сосудов.

Изменения показателей центральной гемодинамики у больных, получавших с 

целью премедикации флормидал и клофелин, показаны в таблице № 4.2.6. и 

рисунках 4.2.9. и 4.2.10.

Таблица № 4.2.6.
Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

флормидал и клофелин (N=16)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 79.54+3.80 78.71+3.13 81.03+4.55

УИ, мл/м2 45.63+2.25 45.11+1.99 46.75+3.02

СИ, л/(мин*м2) 3.06+0.21 3.09+0.20 3.33+0.23

МОК, л/мин 5.29+0.30 5.34+0.26 5.76+0.30

ОПС, дин*с*см'5 1525.72+105.78 1441.53+96.76 1327.37+121.51

ЧСС, мин'1 65.91+2.75 68.45+2.66 70.16+2.48

САД, мм.рт.ст. 94.86+1.81 91.73+2.22 88.72+3.33*

Примечание: * - р< 0.05 сравнение 2 и 3 этапа с 1-м,



В 
ПР

ОЦ
ЕН

ТА
Х 

в 
п

р
о

ц
е

н
т

а
х

Г Е М О Д И Н А М И Ч Е С К И Е  П О К А З А Т Е Л И  
Н А  Э Т А П А Х  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

( Ф Л О Р М И Д А Л  И К Л О Ф Е Л И Н )

1 - Й  Э Т А П 2 -  Й Э Т А П 3 - Й Э Т А П

| I У О  ZW X  У И  С И  B I  Ч С С

Рисунок 4.2.12.

Г Е М О Д И Н А М И Ч Е С К И Е  П О К А З А Т Е Л И  
Н А  Э Т А П А Х  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

( Ф Л О Р М И Д А Л  И К Л О Ф Е Л И Н )

1- Й Э Т А П 2 -Й  Э Т А П 3 - Й Э Т А П

САД [ ~ j  М О К  ^  О П С



На основании показателей центрального и периферического кровообращения у 

больных, получавших флормидал в сочетании с клофелином , мы не определили 

явной динамики их отклонений ( УО, УИ, МОК) от первоначальных данных ( 1-й 

этап). По сравнению с предыдущими группами больных отмечено даже 

незначительное увеличение СИ и снижение САД и ОПС.

Таким образом, использование в премедикации сочетания клофелина с 

флормидалом позволяет сохранять исходное функциональное состояние системы 

кровообращения на всех этапах подготовки больных, с момента поступления в 

стационар и до операции.

Изменения показателей центральной гемодинамики у больных, получавших с 

целью премедикации клофелин и даларгин представлены в таблице № 4.2.7. и 

рисунках 4.2.11, 4.2.12

Таблица № 4.2.7.

Гемодинамические показатели на этапах премедикации у больных, получавших 

клофелин и даларгин (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И

1-й Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

УО, мл 85.63+2.62 82.28+3.83 77.99+3.70

УИ, мл/м2 48.61+2.64 46.45+3.19 44.41+3.10

СИ, л/(мин*м2) 3.49+0.33 3.34+0.26 3.48+0.29

МОК, л/мин 6.15+0.53 5.93+0.35 6.12+0.43

ОПС, дин*с*см'5 1315.15+109.88 1348.78+101.54 1276.33+91.68

ЧСС, мин-1 68.15+2.27 69.46+3.01 77.22+3.01

САД, мм.рт.ст. 94.14+2.46 95.12+2.85 92.74+1.63
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В последней группе обследованных , которым назначали клофелин в сочетании с 

даларгином выявлены следующие изменения. На всех этапах исследования 

прогрессивно уменьшались УО и УИ. При этом, СИ, который незначительно 

уменьшался на 2-м этапе , к 3-му этапу, повышался , достигая значений исходного 

этапа. Те же изменения претерпевал другой интегральный показатель 

гемодинамики- МОК. ОПС и САД уменьшались только на 3-м этапе исследования, 

причем 1-й из них в большей степени. Одновременно с этим происходило 

достоверно прогрессивное нарастание частоты сердечных сокращений, в среднем 

на 8-10 уд/мин. Разнонаправленное изменение показателей гемодинамики 

указывает с одной стороны, на более низкую эффективность сочетанного 

применения клофелина с даларгином, нежели при применении одного клофелина. 

Так как достижение стабильности СИ и МОК происходит на фоне сниженной 

продуктивности сердца, а именно высоком уровне ЧСС при низких УО и УИ. С 

другой - сочетание клофелина с даларгином значительно эффективней 

премедикации, содержащей один даларгин.

Из полученных результатов становится ясно, что стандартная премедикация, 

ее сочетание с флормидалом или флормидалом и даларгином приводят к 

уГнетению сердечной деятельности, повышению общего периферического 

сосудистого сопротивления, частоты сердечных сокращений. В свою очередь, 

добавление к “стандартной” премедикации клофелина, а также его сочетания с 

флормидалом или даларгином сопровождается кардиопротекторным эффектом.



4.3. Сравнительная оценка чувствительности у больных, получавших 

флормидал, даларгин, клофелин и их сочетания на этапах премедикации.

Изменение показателей ТП и БП в группе больных, получавших "стандартную" 

премедикацию, показано в таблице № 4.3.1 и рисунке 4.3.1.

Таблица №4.3.1.

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших 

"стандартную" премедикацию ( N = 15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1-й Э Т А П 2-й Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 4.47+0.35 5.83+0.41* 5.43+0.36*

Болевой порог 8.97+0.74 10.05+0.63 10.15+0.82

Примечание: * -  р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м, 
**- р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами

Рисунок 4.3.1.
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По таблице видна отчетливая закономерность в изменениях показателей 

ТП и БП. Если на 2-м этапе исследования происходит достоверное ( р < 0.05) 

увеличение ТП и недостоверное - БП, что свидетельствует о снижении 

чувствительности, как тактильной, так и болевой, то на 3-м этапе показатели 

возвращаются к цифрам исходного уровня, что характеризует активацию 

систем, ответственных за формирование такой жизненно-важной реакции 

организма, как болевая.

Таким образом, данные изменения показателей сенсометрии указывают на 

эффективность медикаментозной подготовки на 2-м этапе исследования и 

неэффективности ее на 3-м этапе.

Изменение показателей ТП и БП в группе больных, получавших 

флормидал, показано в таблице № 4.3.2 и рисунке 4.3.2.

Таблица № 4.3.2.

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших 

"стандартную" премедикацию и флормидал (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И КА Ц И И
1-й ЭТАП 2-й Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 4.44+0.18 5.69+0.28* 5.00+0.22*,**

Болевой порог 8.04+0.40 10.56+0.52* 10.33+0.43*

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м,

р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
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Изучаемые виды чувствительности под влиянтем флормидала претерпевали 

следующие изменения. Как и в предыдущей группе больных показатели ТП и 

БП на 2-м этапе исследования достоверно ( р < 0.001) увеличивались. 

Флормидал на 3-м этапе исследования не предотвращал снижения порога 

тактильной чувствительности до исходных значений, а порог болевой 

чувствительности хотя и несколько уменьшался, но по отношению к 1-му этапу 

оставался достоверно ( р < 0.001) высоким.

Таким образом, флормидал избирательно тормозит повышение болевой 

чувствительности, не предотвращая повышение тактильной чувствительности.

Изменение показателей ТП и БП в этой же группе больных, получавших 

даларгин, показано в таблице № 4.3.3 и рисунке 4.3.3.



Таблица № 4.3.3. 

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших 

"стандартную" премедикацию и даларгин( N = 15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1 - й  Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 4.50+0.26 5.59+0.45* 6.63+0.43*

Болевой порог 9.11+0.70 11.15+0.95* 10.02+0.57

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м, 

**- р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами
Рисунок 4.3.3.
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Тактильный и болевой пороги чувствительности на 2-м этапе исследования 

достоверно превышали таковые на 1-м этапе. Синтетический опиоидный



пептид даларгин на 3-м этапе исследования способствовал увеличению ТП, 

чего не наблюдалось при оценке БП.

Можно считать, что даларгин в дозе 1.0 мг активно влияет на системы, 

формирующие порог тактильной чувствительности и мало - болевой.

Изменение показателей ТП и БП в группе больных, получавших 

премедикацию флормидалом и даларгином, показано в таблице № 4.3.4 и 

рисунке 4.3.4.
Таблица № 4.3.4.

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших 

флормидал и даларгин (N= 15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1 - й  Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 4.53+0.27 6.25+0.27* 8.47+0.61*,**

Болевой порог 8.72+0.55 11.11+0.45* 15.08+1.04*,**

Примечание: * -  р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м,
**- р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами

Изменение порогов чувствительности на 
этапах премедикации у больных

(ФЛОРМИДАЛ И ДАЛАРГИН)

Рисунок 4.3.4.
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Из таблицы и рисунка видна отчетливая закономерность в изменениях 

показателей ТП и БП на 2-м и 3-м этапах исследования. Происходит 

достоверное ( р < 0.001) прогрессивное увеличение обоих порогов

чувствительности. Высокий порог тактильной и болевой чувствительности 

указывает на эффективность медикаментозной подготовки на 3-м этапе 

исследования, когда используется сочетание флормидала с даларгином.

Изменение показателей ТП и БП в группе больных, получавших 

клофелин, показано в таблице № 4.3.5 и рисунке 4.3.5.

Таблица №4.3.5.

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших

"стандартную" премедикацию и клофелин (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  n P E M E J Ц И КА Ц И И
1-й ЭТА П 2 - й  ЭТАП 3 - й ЭТАП

Тактильный порог 4.38+0.30 6.18+0.51 8.96+0.82*,**

Болевой порог 9.23+0.95 12.82+1.0* 13.90+2.06*

Примечание: * - р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м,
**- р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами

Рисунок 4.3.5.

И зм енен ие порогов чувствительности  на 
э т а п а х  прем еди кац ии  у больны х 

( С Т А Н Д А Р Т Н А Я  и К Л О Ф Е Л И Н )



Динамика изменений средних значений показателей ТП и БП аналогична 

таковым в группе больных, получавших одновременно флормидал и даларгин 

на 2-м этапе исследования. Такая же картина изменений наблюдается и при 

определении ТП на 3-м этапе. Однако БП под влиянием клофелина на 3-м 

этапе исследования увеличился менее значительно, чем ТП в этой же группе, и 

БП в группе больных, которые получали сочетанно флормидал с даларгином. 

Вероятно, клофелин менее эффективно влияет на болевую чувствительность, 

чем сочетание флормидала с даларгином.

Изменение показателей ТП и БП в этой же группе больных, получавших 

флормидал и клофелин, показано в таблице № 4.3.6. и рисунке 4.3.6.

Таблица № 4.3.6.

Изменение показателей тактильного и болевого порогов у больных, 

получавших флормидал и клофелин (N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1 - й  Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 5.10+0.31 7.17+0.64* 11.40+1.05*,**

Болевой порог 11.13+0.95 13.17+1.17 19.90+2.09*,**

Примечание: * -  р < 0.05 сравнение 2 и 3 этапов с 1-м,

**- р < 0.05 сравнение между 2 и 3 этапами



И зменение порогов чувствительности на 
э т а п а х  прем едикации у больны х

I 1 Так ти льн ы й  порог Болевой порог

Из приведенных в таблице и рисунке данных видна отчетливая 

положительная динамика в изменениях показателей как тактильной, так и 

болевой чувствительности на 2-м и 3-м этапах исследования. Происходит 

достоверное (р<0.05) увеличение ТП и БП. Добавление флормидала в 

премедикацию с клофелином, по-видимому, значительно потенцирует его 

действие на ТП и БП.

Изменение показателей ТП и БП в группе больных, получавших клофелин 

и даларгин, показано в таблице № 4.3.7 и рисунке 4.3.7.

Таблица № 4.3.7.

Изменение тактильного и болевого порогов у больных, получавших 

клофелин и даларгин ( N=15)

ПОКАЗАТЕЛЬ Э Т А П Ы  П Р Е М Е Д И К А Ц И И
1 - й  Э Т А П 2 - й  Э Т А П 3 - й  Э Т А П

Тактильный порог 4.96+0.47 7.13+0.70 9.29+1.12*

Болевой порог 10.79+1.49 15.35+2.55 15.71+1.59*



И зм енен ие порогов чувствительности  на 
э т а п а х  прем еди кац ии  у больны х

( К Л О Ф Е Л И Н  И  Д А Л А Р Г И Н )

] Т а к ти л ь н ы й  порог Б олевой  порог

Динамика ТП и БП в группе больных, получавших клофелин вместе с 

даларгином соответствует изменениям этих показателей в предыдущих группах 

больных. На 3-м этапе исследования указанные препараты увеличивают порог 

тактильной чувствительности, однако в меньшей степени, чем при применении 

флормидала с клофелином. Если клофелин с флормидалом значительно 

повышают болевой порог,то клофелин в сочетании с даларгином практически 

оставляют его на прежнем уровне ( по сравнению со 2-м этапом). Из 

отмеченного следует, что сочетание клофелина с даларгином хотя и 

способствует повышению ТП, не оказывают какого-либо положительного

влияния на БП.
РЕЗЮМЕ

Таким образом, анализируя полученные результаты можно заключить, что 

“стандартная” премедикация, даларгин и его сочетание с клофелином не 

обладают заметным положительным влиянием на порог болевой 

чувствительности. В свою очередь, клофелин, флормидал и особенно его 

сочетания с клофелином или даларгином, значительно повышают уровень 

порога болевой чувствительности.



ГЛАВА 5 

ОБСУЖДЕНИЕ

Предоперационный стресс вызывает напряженную ответную реакцию гомео­

статических процессов в организме, определяя тем самым необходимость 

адекватно высокого реагирования эффекторных органов и систем. Эта общая 

реакция стресс-реализующих систем, в сущности отражающая адаптивные 

процессы, при ряде условий определяет значительную вероятность возникно­

вения патологических изменений психики, вегетативного гомеостаза, цент­

ральной гемодинамики и болевой реактивности. Эмоционально-вегетативный 

комплекс играет важнейшую роль в приспособительной деятельности, обеспе­

чивая психические и соматические взаимоотношения по типу - психические 

нарушения - изменения в вегетативной и эндокринной системах - соматические 

расстройства (Вейн А.М. 1991). Для более полного представления о состоянии 

организма в предоперационном периоде настоятельной становится необхо­

димость учета не только отдельно взятых ответных реакций больного на сред­

ства, используемые при подготовке к наркозу, но и комплексной оценки раз­

личных проявлений этих реакций. Рассматривая премедикацию как процесс, 

с одной стороны, аквивации стресс-лимитирующих, а с другой, угнетения или 

торможения стресс-реализующих систем , можно полагать, что ответные реак­

ции организма не могут быть однозначными и связано это в первую очередь со 

спецификой активации доминирующих в различные этапы премедикации 

уровней регуляции. Основным механизмом, направленным на мобилизацию 

защиты организма (в данном случае чрезмерная активность симпато-адрено- 

медуллярной системы), является увеличение тонической активности высших



вегетативных центров, одной из точек приложения которых является сердце. 

Главную роль в проявлении влияния этих центров играют симпато- 

адреналовая и парасимпатическая системы. Вместе с тем, возникает пре­

обладание уровня функциональной активности отдельных нейроэндокринных 

систем, что требует, соответственно, повышения энергетических затрат для 

поддержания самих систем и эффекторных органов. Само анестезиологиче­

ское пособие вызывает в организме больного ответную (стрессорную) реакци- 

юю, но нарушение баланса в гомеостатических системах при этом значительно 

меньше, чем ответ на операционный и хирургический стресс. Боль является 

одним из следствий острой травмы и операциронного вмешательства, которое 

играет активную роль в формировании и поддержании операционного стресса. 

Вызывая ответную реакцию, боль неблагоприятно влияет на функцию дыхания, 

повышает работу сердечной мышцы, ухудшает моторику желудочно-кишечного 

тракта, индуцирует спазм скелетной мускулатуры и т.д.(Келет X., 1993).

В результате проведенного нами изучения эффективности действия пре­

паратов, используемых с целью премедикации, на психоэмоциональное со­

стояние, вегетативный тонус, гемодинамические показатели и уровень чувстви­

тельности выяснено, что на втором этапе исследования во всех группах боль­

ных они не отличались или были несколько ниже исходных, что указывает на 

отсутствие изменений в уровне функционирования гомеостатических систем. 

При анализе изменений вегетативного тонуса было определено, что больше 

всего он отклонялся от нормальных величин в группе больных, получавших 

"стандартную" премедикацию. Отмечены негативные сдвиги и в показателях 

центральной гемодинамики, проявляющиеся в снижении ударного обьема



сердца и увеличении числа сердечных сокращений, что в свою очередь, ука­

зывает на повышение нагрузки на миокард, хотя, если оценивать такой показа­

тель, как сердечный индекс, который отражает перфузию тканей за единицу 

времени, в этой группе он уменьшался незначительно, что можно было бы 

расценивать как положительный эффект. Однако сохранение перфузии тканей 

на одном уровне достигалось максимальным напряжением работы миокарда. 

Поэтому следует считать "стандартную" премедикацию мало пригодной к ис­

пользованию у всех без исключения больных. Данное утверждение подкреп­

ляется и результатами, полученными нами при определении тревожности в 

этой группе. Оказалось, что личностная тревожность у больных достоверно 

снизилась. Это уменьшение, вероятно связано, с действием наркотического 

аналгетика промедола. Но основным критерием изменения тревожности яв­

ляется такой показатель, как реактивная тревожность, который в этой группе 

достоверно увеличивался, указывая тем самым на продолжающееся нервно- 

психическое напряжение. Подтверждением неэффективности "стандартной" 

премедикации явились и результаты, полученные нами при анализе чувстви­

тельности. Оказалось, что в этой группе больных возрастали, но недосто­

верно, только показатели тактильного и болевого порогов, по-видимому, бла­

годаря действию входящего в состав данной премедикации наркотика. На этом 

и ограничились положительные эффекты "стандартной" премедикации. В 

группе больных, получавших с целью премедикации дополнительно к 

"стандартной" премедикации даларгин, выявлены однотипные изменения по­

казателей вегетативного тонуса в сторону преобладания симпатического отде­

ла, хотя они были менее значительны. Можно предполагать, что даларгин об-



падает вегетостабилизирующим эффектом, хотя и недостаточно выраженным. 

Анализ изменений показателей центральной гемодинамики показал, что да­

ларгин, добавленный к компонентам "стандартной" премедикации, уменьшает 

степень выраженности ее кардиодепрессивного эффекта. При этом и он не 

обеспечивает оптимальных условий для работы сердечной мышцы. Сердечный 

индекс под влиянием даларгина недостоверно увеличился, что можно было бы 

оценить как положительное свойство нейропептида. Однако учитывая тот факт, 

что данное увеличение достигнуто повышением частоты сердечных сокраще­

ний, общего периферического сопротивления и одновременным снижением 

ударного объема и ударного индекса, можно считать, что даларгин не спосо­

бен удерживать деятельность сердечно-сосудистой системы на исходном 

уровне. С другой стороны не определяется и выраженных депрессивных изме­

нений, отмеченных в группе больных со "стандартной" премедикацией. Более 

позитивные изменения были получены при анализе тревожности в группе 

больных, получавших даларгин. Если личностная тревожность в данной группе 

имела только тенденцию к снижению, относительно исходного состояния, то 

реактивная тревожность достоверно уменьшалась, что однозначно свидетель­

ствовало о снижении психоэмоционального напряжения под действием нейро­

пептида. Указанный эффект возможен за счет активации эндогенной опиоид- 

ной системы, приводящей к увеличению выработки эндорфинов и энкефали- 

нов. Таким образом, даларгин обладает выраженными способностями к огра­

ничению психоэмоционального напряжения, что несомненно можно расцени­

вать, как положительное свойство препарата, использованного в целях преме­

дикации. Можно было предположить, что даларгин будет способствовать и



значительному увеличению порогов как тактильной, так и болевой чувстви­

тельности. Однако этого не произошло. Полученные нами данные свидетель­

ствуют о тенденции к увеличению тактильного и болевого порогов относитель­

но исходного уровня. Причем тактильный порог возрастал более выраженно, 

вероятнее всего, в связи со значительным снижением реактивной тревож­

ности. Таким образом, даларгин оказался более эффективным средством 

для уменьшения психоэмоционального напряжения, чем препараты, входя­

щие в состав “стандартной” премедикации. Наиболее значимые изменения 

показателей, обнаружены нами в группе больных, получавших на фоне 

"стандартной" премедикации флормидал. Вегетативный тонус у этих больных 

оставался на всех этапах исследования неизменным, что расценивалось на­

ми как положительный эффект бензодиазепина. Это достигалось влиянием 

флормидала на супрасегментарные центры вегетативной регуляции. Совер­

шенно иная картина наблюдалась нами при анализе влияния препарата на 

показатели центральной гемодинамики. В данной группе больных определялся 

выраженный кардиодепрессивный эффект от использованных средств, по 

сравнению с результатами у больных, получавших "стандартную" премедика­

цию. Так, значительно уменьшался сердечный выброс, ударный индекс, ми­

нутный кровоток и сердечный индекс на фоне повышенного общего перифери­

ческого сопротивления. При этом, частота сердечных сокращений не изменя­

лась. Полученный эффект оказался неожиданным, так как в ряде опубликован­

ных работ( Гологорский В.А. и соавт., 1994; Fragen R.J., 1985) отмечается от­

сутствие заметного влияния флормидала на миокард. С одной стороны, 

флормидал, не увеличивая потребности миокарда в кислороде за счет отсут-



ствия повышения числа сердечных сокращений, обладает положительным 

эффектом. С другой стороны, при таких обстоятельствах, как сниженный объем 

циркулирующей крови, сердечная недостаточность и другие, бензодиазепин- 

флормидал может привести к серьезным нарушениям центральной гемодина­

мики. Во многих работах отмечены такие эффекты бензодиазепинов, как 

седативный, анксиолитический, противосудорожный ( Drautz М.,1991; 

Jakobsson J.,1991; Каркищенко Н.Н.,1993; Jaakola M.L. et al., 1994). Получен­

ные нами в ходе выполнения работы результаты исследования психоэмоцио­

нального напряжения, также свидетельствуют о том, что флормидал не влияя 

уровень личностной тревожности, значительно уменьшал уровень реактивной 

тревожности, тем самым снижая психоэмоциональное напряжение, что без­

условно можно оценивать как эффективное анксиолитическое действие. Учи­

тывая тот факт, что по данным авторов (Шибанов В.Я. и совт., 1987) премеди­

кация, включающая бензодиазепины, возможно, путем усиления продукции эн- 

дорфинов повышает порог болевой чувствительности перед предстоящей 

операцией, можно было предположить их эффект и в плане повышения уровня 

тактильной и болевой чувствительности. Однако этого в исследовании мы не 

обнаружили. Тактильный порог чувствительности, также как и порог болевой 

чувствительности, имели только тенденцию к повышению, вероятно обуслов­

ленную наркотическим аналгетиком промедолом. Это согласуется с данными

A.Forster et al. (1980), которые также отмечали, что мидазолам (флормидал) не 

вызывает достаточной анестезии у добровольцев без премедикации, вклю­

чающей наркотики. Результаты оценки динамики показателей вегетативного 

гомеостаза в группе больных, получавших с целью премедикации флормидал с



даларгином, свидетельствуют о схожести этих изменений с таковыми в группе 

больных, получавших даларгин. Однако он имел более выраженный харак­

тер, то есть преобладала активация симпатического отдела вегетативной 

нервной системы над парасимпатическим. Данное обстоятельство обусловле­

но не синергизмом действия примененных средств, а, вероятнее всего, конку­

рирующим влиянием на рецепторный аппарат или другими механизмами с по­

следующей нейтрализацией эффектов каждого вещества, что в конечном 

итоге выражается сохранением высокой активности симпатико-адреналовой 

системы. При анализе влияния сочетанного применения флормидала с далар­

гином на показатели центральной гемодинамики в исследуемой группе боль­

ных с группой, получавших в премедикацию флормидал, обращает на себя 

внимание факт однотипного их изменения, которые отражают сократительную 

способность миокарда, а именно, ударный бъем, ударный индекс, сердечный 

индекс и минутный объем кровообращения. В свою очередь, динамика изме­

нений показателей общего периферического сопротивления и пульса, носила 

характер, сходный с таковым в группе больных, получавших с целью преме­

дикации даларгин. Психоэмоциональный тонус в представляемой группе боль­

ных выраженно не изменялся. Показатель личностной тревожности имел тен­

денцию к снижению, а показатель реактивной тревожности уменьшался также, 

как и в группе больных, получавших даларгин или флормидал, оставаясь при 

этом одним из самых высоких в данной группе. При этом нужно учесть, что 

реактивная тревожность у них изначально была самой высокой из всех групп. 

Только в отношении влияния на показатели чувствительности отмечался си­

нергизм в действии флормидала и даларгина, который проявлялся в законо­



мерном и достоверном увеличении как тактильного так и болевого порогов 

чувствительности. Клофелин, включенный в премедикацию, способствовал 

стабилизации показателей, характеризующих вегетативный тонус, на одном 

уровне. Выявлялось незначительное (недостоверное) превалирование актив­

ности симпатического тонуса над парасимпатическим. Сохранять исходный 

уровень активности вегетативной нервной системы, можно расценивать, как 

способность клофелина обеспечивать адекватные адаптационные возмож­

ности организма. Подобное влияние оказывал клофелин и на определяемые 

нами показатели центральной гемодинамики. Кардиодепрессивный эффект 

при использовании клофелина, проявлявшийся в уменьшении ударного обье- 

ма, ударного и сердечного индексов, был настолько слабым, что не приво­

дил к компенсаторному повышению общего периферического сопротивления. 

Отмечалость даже его снижение. Более того, наблюдалось увеличение, хотя и 

незначительное, минутного кровотока, что обусловлено умеренным учащени­

ем сердечных сокращений. Стоит отметить, что все эти изменения были невы­

раженными и показатели центральной гемодинамики сохранялись в пределах 

физиологических норм, что отражало адекватное развитие ответных реакций 

оганизма на "операционный" стресс. Кроме того, нами не отмечено сколько- 

нибудь значимого влияния клофелина на психоэмоциональный статус паци- 

енток. Клофелин не снижал высокий уровень личностной тревожности у боль­

ных, но реактивная тревожность имела тенденцию к уменьшению, что можно 

отнести к положительной стороне действия препарата. Напротив, показатели 

тактильной и болевой чувствительности у больных данной группы отклоня­

лись в сторону увеличения, причем изменялись достоверно. По-видимому, это



обьясняется способностью клофелина ограничивать симпато-адреналовую аг­

рессию как на супрасегментарном - блокада альфа 2 адренорецепторов, так и 

сегментарном уровнях мозга - блокада альфа 1 и альфа 2 адренорецепторов ( 

Striebel H.W., 1993; Игнатов Ю.Д. и соавт., 1994). Динамика изменений показа­

телей вегетативного тонуса, полученных нами в группе больных, которым наз­

начали с цель премедикации сочетание флормидала с клофелином, была од­

нотипной с таковымив группе больных, получавших клофелин. При этом, об­

ращает на себя внимание факт выраженного преобладания симпатического 

тонуса. Следовательно, можно считать, что флормидал, дабавленный к кло- 

фелину, приводит к сглаживанию эффекта последнего. Хотя оно было и не 

столь значимым. В целом, примененное сочетание препаратов, приводит к до­

вольно выраженному вегетостабилизирующим эффектом. Еще более значи­

тельным стабилизирующим влиянием обладают эти препараты при действии 

на показатели центральной гемодинамики. Так, только в этой группе больных 

отмечено нами, увеличение ударного обьема, ударного и сердечного индексов 

и минутного объема кровообращения, с одновременным уменьшением общего 

периферического сопротивления и среднего артериального давления. Полу­

ченные изменения происходили на фоне отсутствия увеличения числа сердеч­

ных сокращений, что безусловно нужно расценивать как положительный кар- 

диопротекторный эффект препаратов. Психоэмоциональный тонус в этой 

группе больных изменялся как и в группе больных, получавших клофелин, но 

реактивная тревожность уменьшалась более выраженно. Однако данное 

уменьшение тревожности было менее значимым по сравнению с группой боль­

ных, получавших флормидал. Если препараты мало влияли на тревожность, то



чувствительность изменялась в большей степени. А именно, пороги тактильный 

и болевой чувствительности достоверно увеличивались, что свидетельствует 

о взаимином потенцировании препаратов, используемых для премедикации. 

Этот эффект, видимо, обусловлен действием, как флормидала, так и клофели­

на на различные отделы центральной нервной системы. Анализируя измене­

ния вегетативного тонуса под влиянием сочетанного применения клофелина с 

даларгином, можно отметить тот факт, что даларгин выраженно подавляет 

положительное (стабилизирующее) действие клофелина на вегетативный то­

нус. Это проявляется значительной активацией симпатического отдела вегета­

тивной нервной системы, причем она оказывается гораздо выше таковой у 

больных в каждой из групп, которые отдельно получали клофелин и даларгин. 

Величины показателей центральной гемодинамики под воздействием исполь­

зуемого сочетания препаратов занимали промежуточный уровень, а именно 

были менее выраженными у больных, получавших даларгин, но более - в груп­

пе, получавших клофелин. Изменения показателей в этой группе также не 

выходили за пределы физиологической нормы. Указанный эффект, по- 

видимому, обусловлен преимущественным действием клофелина. Изменение 

психоэмоционального статуса несколько отличалось от такового в отдельно 

рассматриваемых группах с даларгином и клофелином. Показатели личност­

ной и реактивной тревожности имели четкую однонаправленную тенденцию к 

уменьшению. Причем показатель личностной тревожности в данной группе 

снизился больше, чем во всех остальных исследуемых группах. Показатель 

реактивной тревожности снизился значительно больше чем в группе больных, 

получавших клофелин, но несколько менее чем в группе больных, получавших



даларгин. По-видимому, агонистическое действие даларгина на опиатные ре­

цепторы мозга играет ведущую роль в ограничении уровня тревожности, а 

клофелин, хотя и не потенцирует этот эффект, тем не менее создает благо­

приятный фон для действия даларгина. Изменение уровня чувствительности в 

этой группе больных характеризовалось тем, что тактильный и болевой по­

роги повышались. Это увеличение превышало уровень обоих порогов в каждой 

отдельно взятой группе. Данное обстоятельство можно расценивать как хо­

роший синергический эффект используемых препаратов.

Предоперационное ожидание, являясь сильнейшим раздражителем, вызы­

вает напряженную ответную реакцию гомеостатических процессов в организме, 

определяя тем самым необходимость адекватно высокого реагирования эф- 

фекторных органов и систем. Но наличие различной патологии у больных сни­

жает степень реагирования этих органов и систем, а значит увеличивает ве­

роятность возникновения их стрессорных поражений. Ограничение частоты 

встречаемости и степени развития этих осложнений может быть достигнуто 

применением различных схем медикаментозной предоперационной подготовки, 

которая, как показано в настоящем исследовании, должна быть строго индиви­

дуализированной и не ограничиваться использованием только стандартной 

премедикации.



ВЫВОДЫ

1. В предоперационном периоде у 100% больных отмечается увеличение уров­

ня тревожности, у 87% - снижается порог тактильной и болевой чувствитель­

ности, 93% больных испытывают чрезмерную активацию симпатического тону­

са вегетативной нервной системы, у 97% - снижается ударный объем, удар­

ный индекс и увеличивается число сердечных сокращений, общее перифери­

ческое сосудистое сопротивление.

2. При применении "Стандартной" премедикации, включающей промедол и ди­

медрол, сохраняются высокими уровень тревожности, тонус симпатическо- го 

отдела вегетативной нервной системы, порог болевой реактивности, разви­

вается гипокинетический тип кровообращения.

3. Обеспечение психоэмоционального покоя достигается применением далар- 

гина, флормидала и сочетанием флормидала с клофелином. Неэффективным 

оказалось применение клофелина, его сочетание с даларгином.

4. Максимальным кардиопротекторным действием обладают клофелин и его 

сочетание с флормидалом, слабо выраженным - даларгин и его сочетание с 

клофелином, не эффективным - флормидал и его сочетание с даларгином.

5. Чрезмерную активацию симпатического отдела вегетативной нервной си­

стемы эффективно уменьшают флормидал и клофелин. Даларгин в сочетании 

с флормидалом или клофелином ее не изменяют.

6. Для снижения уровня болевой реактивности целесообразно использование 

клофелина, флормидала в сочетании с клофелином или даларгином и нецеле­

сообразно - даларгина, флормидала.



7. Основу оптимального состава премедикации у больных с варикозным рас­

ширением вен нижних конечностей, которым будет выполняться проводниковая 

анестезия, составляет комбинация флормидала с клофелином. Критериями 

эффективности премедикации являются реактивная тревожность и индекс 

напряжения, отражающие, соответственно, психоэмоциональный статус и 

функциональное состояние вегетативной нервной системы больного. 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

1. Больным перед проведением анестезиологического пособия показано 

комплексное обследование, включающее определение степени психоэмоцио­

нального напряжения путем оценки реактивной тревожности и функционально­

го состояния надсегментарной вегетативной нервной системы, которые позво­

ляют характеризовать стабильность гомеостаза организма.

2. Целесообразно дополнительно проводить оценку состояния центральной 

гемодинамики, являющейся отражением активности высших вегетативных 

нервных центров.

4. Для объективизации индивидуальных динамических изменений психоэмо­

ционального статуса, вегетативной нервной системы и гемодинамики необхо­

димо дважды определять их показатели - при поступлении и непосредственно 

утром после пробуждения в день операции, так как утром в день операции у 

больных происходит перераспределение тонуса вегетативной нервной си­

стемы и чаще всего в сторону активации симпатического отдела и снижение 

резервных возможностей для оптимальной регуляции деятельности сердца.



5. Следует считать критериями эффективности премедикации уровень реак­

тивной тревожности ( показатель психоэмоционального состояния) и индекс 

напряжения вегетативной нервной системы.

6. Оптимизация премедикации достигается путем стабилизации: 

психоэмоционального статуса, который эффективнее всего корригируется

даларгином - 0.014 мг/кг в/м, флормидалом - 0.09 мг/кг в/м;

болевой реактивности - сочетанием флормидала 0.09 мг/кг в/м с даларгином 

- 0.014 мг/кг в/м или клофелином - 1.5 мкг/кг в/м;

вегетативного статуса - флормидалом - 0.09 мг/кг в/м, клофелином- 1.5 мкг/кг 

в/м;

гемодинамики - клофелином - 1.5 мкг/кг в/м, сочетанием флормидала 0.09 

мг/кг в/м с клофелином -1.5 мкг/кг в/м.
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Главный врач Областной

АКТ ВНЕДРЕНИЯ

В практической работе отделения анестезиологии Областной клинической 

больницы используются методики, позволяющие объктивно подбирать меди­

каменты, оптимизирующие премедикацию:

1. Определение уровня тревожности с помощью опросника Ч.Д.Спилбергера,

2. Определение вегетативного тонуса вариационной пульсометрией по 

Р.М.Баевскому,

3. Определение болевой реактивности по Сангайло,

4. Определение центральной гемодинамики с помощью тетраполярной рео- 

графии по М.И.Тищенко

Используемый комплекс указанных методик позволил уменьшить степень 

психоэмоционального напряжения больных, число и степень вегетативных ре­

акций перед и в течение анестезии (тахикардии, аритмии, подъем артери­

ального давления), сократить количество вводимых анестетиков и увеличить 

продолжительность анестезии.

На основании исследований, проведенных А.Ю.Бредихиным, издано ин­

формационное письмо для врачей анестезиологов " Сравнительная характери­

стика премедикации при операциях у больных варикозной болезнью”.

Заведующий отделением

анестезиологии ОКБ В А. Бурцев



Главный врач меч 

п/о 'Стрела'

АКТ ВНЕДРЕНИЯ

В практической работе врачей отделения анестезиологии - реаниматологии меч 

п/о "Стрела" проводится подбор медикаментозных средств для оптимизации 

премедикации в зависимости от особенностей пациентов - уровня тревожности, 

состояния вегетативного тонуса, болевой реактивности и гемодинамики. На 

основании результатов, полученных Бредихиным А.Ю. в ходе выполнения 

диссертационной работы " Оценка эффективности премедикации и ее 

оптимизация с позиций современной анестезиологии", в премедикацию 

включаются даларгин, клофелин, флормидал и их сочетания что позволило 

увеличить эффективность премедикации. Осложнений от используемых 

средств не отмечено.

Заведующий отделением 

анестезиологии - реаниматологии 

меч п/о "Стрела" Ю. П. Кулик



Г лавнай si

АКТ ВНЕДРЕНИЯ

В практической работе врачей отделения анестезиологии - реаниматологии 

ЦРБ оренбургского района проводится подбор медикаментозных средств для 

оптимизации премедикации в зависимости от особенностей пациентов - уровня 

тревожности, состояния вегетативного тонуса, болевой реактивности и 

гемодинамики. На основании результатов, полученных Бредихиным А.Ю. в ходе 

выполнения диссертационной работы " Оценка эффективности премедикации 

и ее оптимизация с позиций современной анестезиологии", в премедикацию 

включаются даларгин, клофелин, флормидал и их сочетания что позволило 

увеличить эффективность премедикации. Осложнений от используемых 

средств не отмечено.

Заведующий отделением 

анестезиологии - реаниматологии

ЦРБ Оренбургского района В Г.Королев


