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Аннотация
Введение. Синдром такоцубо — новая нозологическая форма приобретенной кардиомиопатии, харак-теризующаяся транзиторной дисфункцией левого желудочка в ответ на физический или психоэмоцио-нальный стресс, клинически и электрокардиографически напоминающая острый коронарный синдром. Кардиомиопатия такоцубо — это форма стрессовой кардиомиопатии, имитирующая острый инфаркт миокарда с электрокардиографическими и биохимическими изменениями. Несмотря на большое коли-чество публикаций нет окончательного понимания этиопатогенеза, клинической картины, лечения, а также мер предупреждения развития кардиомиопатии такоцубо. При манифестации кардиомиопатии такоцубо в периоперационном периоде клиническая картина может быть еще менее специфичной, что неизбежно приводит к диагностическим затруднениям. Учитывая, что основным триггером заболева-ния служит стресс, то развитие данного заболевания является актуальной проблемой анестезиологии и интенсивной терапии. Кроме этого, существует проблема ведения пациентов, имеющих в анамнезе кардиопиопатию такоцубо, при необходимости проведения им оперативных вмешательств. Цель рабо-
ты — продемонстрировать возможность успешного применения ряда подходов (премедикация с при-менением барбитуратов и агонистов α 2-адренорцепторов; мониторинг глубины анестезии; введение наркотических анальгетиков в режиме постоянной инфузии; использование местных анестетиков для анестезии кожи; мультимодальная анестезия в послеоперационном периоде) к периоперационному ве-дению пациентов с высоким риском рецидива КТ. Материалы и методы. Приведен клинический случай, демонстрирующий возможную тактику периоперационного ведения пациентки, имеющей в анамнезе КТ, манифестировавшую во время анестезии, при необходимости проведения последующего пособия. Описана клиническая картина, приведены результаты инструментальных и лабораторных методов ис-следований, указывающие на корректную диагностику КТ. Результаты. Разработана и реализована ин-дивидуальная стратегия периоперационного ведения пациентки, позволившая избежать рецидива КТ. 
Обсуждение. Этиопатогенез заболевания и анализ немногочисленных литературных источников по теме позволяет предложить ряд подходов к периоперационному ведению пациентов, угрожаемых по развитию рецидива КТ. Выводы. Продемонстрирована возможность успешного применения ряда под-ходов (премедикация с применением барбитуратов и агонистов α 2-адренорцепторов; мониторинг глу-бины анестезии; введение наркотических анальгетиков в режиме постоянной инфузии; использование местных анестетиков для анестезии кожи; мультимодальная анестезия в послеоперационном периоде) к периоперационному ведению пациентов с высоким риском рецидива КТ.
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Abstracts
Introduction. Takotsubo syndrome is a new nosological form of acquired cardiomyopathy characterized by transient left ventricular dysfunction in response to physical or psychoemotional stress, clinically and electrocardiographically resembling acute coronary syndrome. Takotsubo cardiomyopathy is a form of stress cardiomyopathy simulating acute myocardial infarction with electrocardiographic and biochemical changes. Despite a large number of publications, there is no definitive understanding of the etiopathogenesis, clinical picture, treatment, as well as measures to prevent the development of takotsubo cardiomyopathy. With the manifestation of takotsubo cardiomyopathy in the perioperative period, the clinical picture may be even less specific, which inevitably leads to diagnostic difficulties. Given that the main trigger of the disease is stress, the development of this disease is an urgent problem of anesthesiology and intensive care. In addition, there is a problem of managing patients with a history of takotsubo cardiopathy, if they need surgical interventions. 
The aim of the work was to prove the effectiveness of a number of approaches (premedication with the use of barbiturates and α2-adrenoceptor agonists; monitoring the depth of anesthesia; administration of narcotic analgesics in continuous infusion; use of local anesthetics for skin anesthesia; multimodal anesthesia in the postoperative period) to the perioperative management of patients with a high risk of CT recurrence. Materials 
and method. We present a clinical case demonstrating the possible tactics of perioperative management of a patient with a history of CT that manifested during anesthesia when a follow-up benefit was needed. The clinical picture is described, the results of instrumental and laboratory investigations indicating a correct CT diagnosis are presented. Results. An individual strategy for perioperative management of the patient was developed and implemented, which made it possible to avoid a CT recurrence. Discussion. The etiopathogenesis of the disease and analysis of the few literature sources on the topic allow us to propose a number of approaches to the perioperative management of patients at risk of recurrence of CT. Conclusions. A number of approaches (premedication with barbiturates and α 2-adrenoceptor agonists; anesthesia depth monitoring; administration of narcotic analgesics in continuous infusion mode; use of local anesthetics for skin anesthesia; multimodal anesthesia in the postoperative period) to perioperative management of patients with high risk of CT recurrence were demonstrated to be successful.
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ВВЕДЕНИЕСиндром такоцубо — новая нозологическая форма приобретенной кардиомиопатии (КМП) [1], характеризующаяся транзиторной дисфункцией левого желудочка (ЛЖ) в ответ на физический или психоэмоциональный стресс, клинически и элек-трокардиографически напоминающая острый ко-ронарный синдром (ОКС). Долгое время синдром такоцубо рассматривался как достаточно добро-качественное состояние, однако, когда были полу-чены сведения о высоком риске неблагоприятных осложнений, и даже возможности летального ис-хода у пациентов с синдромом такоцубо, отноше-ние к заболеванию изменилось [2].В настоящее время причины возникновения синдрома достоверно не известны, однако, со-гласно литературным данным, доминирующим является эмоциональный и физический стресс, сопровождающийся острым выбросом катехола-минов [3-4], повышением чувствительности адре-

норецепторов (АР), нарушением симпатической иннервации сердца и вегетативной дисфункци-ей вследствие стресс-реакции организма [5-6]. Известно, что увеличенная симпатоадреналовая активность, катехоламин-индуцированный мно-жественный коронароспазм, коронарная микро-васкулярная дисфункция, прямое кардиотоксиче-ское действие катехоламинов и катехоламиновое оглушение миокарда, сниженное кардиопротек-тивное действие эстрогенов [7-9], связанное с их дефицитом, являются основными патогенетиче-скими звеньями синдрома такоцубо.Сильные психологические переживания, та-кие как смерть близкого человека, банкротство, правовые проблемы, стихийные бедствия, досто-верно предшествует развитию «синдрома разби-того сердца» [10], Кардиомиопатия такоцубо (КТ) может возникнуть при таких неотложных состо-яниях, как пневмоторакс [11], пневмоперикард [12], тиреотоксический криз [13], астматический 
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статус [14], эпилептический статус, декомпенса-ция сахарного диабета, острая алкогольная ин-токсикация, отравление кокаином и опиатами, синдром отмены опиатов, сепсисе [15], хирургиче-ских манипуляциях. КТ наблюдается у пациентов неврологического профиля при черепномозговой травме, менингите и эпидуральном абсцессе, эн-цефалите, при ишемическом, геморрагическом и кардиоэмболическом инсульте [16-18].Медикаментозно-индуцированная КТ наблю-дается при лечении адреналином, добутамином, амфетамином, некоторыми антибиотиками (ле-вофлоксацин), вследствие химиотерапии. Заболе-вание возникает, в основном, у лиц женского пола пожилого и старческого возраста, однако отме-чены случаи КТ у молодых женщин. Недостаток эстрогена является значительным фактором ри-ска. Эстроген индуцирует выработку белка тепло-вого шока и предсердного натрийуретического пептида, которые считаются кардиопротекторны-ми против побочных эффектов выброса катехола-минов и окислительного стресса.Отдельно следует выделить периоперацион-ные триггеры [19-27]: уклонение от проведения «классической» премедикации, недостаточная глубина анестезия, манипуляции с трахеей во вре-мя интубации и экстубации, боль при выполнении регионарных методов анестезии, страх «не про-снуться от наркоза», парасимпатическая денерва-ция в области легочных вен после радиочастот-ной абляции по поводу фибрилляции предсердий, экзогенное введение катехоламинов, высвобо-ждение медиаторов воспаления, недостаточная элиминация углекислоты при эндоскопических операциях, и всасывание в кровеносное русло, ге-модинамические и легочные эффекты, связанные с введением препаратов для анестезии.Для диагностики КТ в настоящее время ис-пользуются модифицированные критерии кли-ники Мейо [28], которые должны содержать все четыре следующих признака:1) транзиторный гипокинез, дискинез или акинез средних сегментов ЛЖ с вовлечением верхушки или без, баллоноподобное расширение полости ЛЖ, не соответствующие зоне кровоснаб-жения одной коронарной артерии; желателен фи-зический или психический травмирующий фак-тор;2) отсутствие обструкции коронарной арте-рии или ангиографического свидетельства отры-ва атеросклеротической бляшки;3) появление изменений ЭКГ (любая элевация сегмента ST и/или инверсия зубца T) или скром-ное повышение уровня тропонина;4) отсутствие феохромоцитомы или миокар-дита.На ЭКГ регистрируются изменения, подобные ОКС: подъем сегмента ST, в 95% случаев в грудных отведениях, максимально в V2-V3, инверсия и уве-личение амплитуды зубца Т (97%), могут опреде-ляться патологический зубец Q (27%), удлинение интервала QT. Из нарушений ритма регистриру-ются синусовая брадикардия, фибрилляция пред-сердий, желудочковая тахикардия. Основным диагностическим исследованием, позволяющим дифференцировать КТ и ОИМ, является коронаро-ангиография.Осложнения встречаются приблизительно у 20% пациентов с КТ и имеют грозный характер. К ним относят сердечную недостаточность, пери-кардит, кардиоэмболический инсульт, нарушения 

ритма и проводимости, пристеночное тромбо-образование, кардиогенный шок, остановка серд-ца, отек легких, истончение и разрыв миокарда и внезапная смерть (29-31).Для иллюстрации актуальности проблемы оказания медицинской помощи пациентам с КТ приводим клинический случай.Цель работы — продемонстрировать возмож-ность успешного применения ряда подходов (пре-медикация с применением барбитуратов и агони-стов α 2-адренорцепторов; мониторинг глубины анестезии; введение наркотических анальгетиков в режиме постоянной инфузии; использование местных анестетиков для анестезии кожи; муль-тимодальная анестезия в послеоперационном пе-риоде) к периоперационному ведению пациентов с высоким риском рецидива КТ.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫОписание клинического случая на основании ретроспективного анализа медицинской карты стационарного больного. Публикация материала приводится с письменного согласия пациента.Пациентка М., 33 года, поступила в гинеколо-гическое отделение многопрофильной больницы в плановом порядке с диагнозом «Бесплодие вто-ричное, трубно-перитонеального генеза» для диа-гностической лапароскопии.Анамнез. Сопутствующие заболевания: псо-риаз, ремиссия, ожирение 2 ст. (ИМТ 35,5). Ослож-ненный акушерско-гинекологический анамнез: в 2015г — лапаротомия, сальпингэктомия слева по поводу внематочной беременности. Периопера-ционный период без особенностей. Накануне опе-ративного вмешательства осмотрена врачом-а-нестезиологом, выставлен анестезиологический риск 2 класс по МНОАР.При поступлении в операционную перед выполнением всех манипуляций были зареги-стрированы референсные значения показателей гемодинамики, оксигенации, результатов об-щеклинического обследования.После проведения преоксигенации, индукции анестезии (пропофол 2,3 мг/кг; фентанил 2 мкг/кг), а также тотальной миоплегии (атракурия без-илат 0,5 мг/кг) проведена оротрахеальная инту-бация с переводом пациентки на ИВЛ.Спустя 7 минут у пациентки зарегистрирова-на тахиаритмия с ЧСС до 180 в мин., гипотония до 90/55 мм рт. ст., выраженная бледность кожных покровов, цианоз губ.Врачом анестезиологом-реаниматологом воз-никшая ситуация расценена как проявление отно-сительной гиповолемии.В течение 3-х минут на фоне инфузионной те-рапии кристаллоидами в объеме 400 мл состояние пациентки с положительной динамикой в виде урежения ЧСС до 86 в мин., подъема АД до 125/80 мм рт. ст. Пациентке зарегистрирована ЭКГ по дан-ным которой отмечается синусовый ритм с ЧСС 83 в мин. Нормальное положение ЭОС. Выраженные нарушения процессов реполяризации в миокарде нижней стенки левого желудочка. Признаки эндо-кардиальной ишемии миокарда переднебоковой стенки левого желудочка.Учитывая данные ЭКГ, от проведения запла-нированного оперативного вмешательства реше-но воздержаться. На фоне восстановления триады Гейла пациентка экстубирована. Для дальнейше-го лечения и наблюдения пациентка переведена в отделение АиР.

Кардиология / Cardiology



85

    Уральский медицинский журнал / Ural medical journal. Том 20, № 6. 2021

В отделении АиР состояние пациентки с от-рицательной динамикой в виде нарастания явле-ний острой сердечно-сосудистой недостаточно-сти (гипотония до 70/40 мм рт. ст.), дыхательной недостаточности (одышка до 28 в мин., снижение SpO2 до 91% на фоне кислородотерапии). К тера-пии были добавлены вазоактивные препараты — норэпинефрин 0,8 мкг/кг/мин.Пациентка осмотрена кардиологом, выстав-лен диагноз «Острый коронарный синдром. Кар-диомиопатия смешанного генеза (гипертониче-ская, атеросклеротическая, аритмогенная). Осл: острая сердечная недостаточность по Killip 2 ст.».Рекомендована коронароангиография.

Далее пациентке выполнена рентгенография ОГП, по данным которой имеются признаки оте-ка легких; МСКТ органов грудной полости с кон-трастным усилением, с заключением о наличии признаков двусторонней полисегментарной пнев-монии и отсутствии признаков тромбоэмболии легочных артерий.При выполнении ЭХО-КГ обнаружен гипоки-нез в средних и апикальных отделах левого желу-дочка.Патологических изменений в бассейне правой и левой коронарных артерий не выявлено по ре-зультатам коронароангиографии.
Таблица 1Динамика лабораторный данныхПоказатель 1-й час 3-й час 2-е сутки 5-е сутки 9-е сутки НормаHGB (г/л) 157 147 136 127 115-165PLT по Фонио (*10 ⁹/л) 300 279 319 228 150-400WBC (*10 ⁹/л) 15,1 11,4 15,4 7,3 3,5-10,0АлТ (Ед/л) 25 20 26 34 0-41АсТ (Ед/л) 40 40 15 39 0-38Креатинин (мкмоль/л) 103,6 170 104 87 62-106Мочевина (ммоль/л) 10,03 7,0 8,1 7,2 2,1-8,3Калий (ммоль/л) 3,64 4,12 4,41 3,5 3,5-5,1Натрий (ммоль/л) 143,3 148 145 147 136-145КФК (ед/л) 120 158 163 320 106 49-174ЛДГ (ед/л) 60 80 229 178 186 135-225Д-димер (нг/мл) 400 400 210 180 110 0-243Тропонин (нг/мл) 12,1 16,9 0,06 0,03 0,001 0-0,1Таблица 2Динамика инструментальных данныхИсследование ЭКГ Rg ОГП ЭХО-КГ1-й час Синусовый ритм с ЧСС 83 в мин. Признаки субэндокардиальной ишемии в миокарде передне-боковой стенки.2-й час Синусовый ритм с ЧСС 86 в мин. Отсутствие признаков субэндокардиальной ишемии Признаки отека легких 3-й час Синусовая тахикардия с ЧСС 115 в мин. Значительная отрицательная динамика — признаки острой ишемии миокарда передне-боковой стенки левого желудочка.2-е сутки Синусовый ритм с ЧСС 87 в мин. Умеренные ишемические нарушения процессов реполяризации в миокарде левого желудочка.

Признаки гиповентиляционной пневмонии Гипокинез средних и апикальных отделов левого желудочка. ФВ-43%.
5-е сутки Синусовый ритм с ЧСС 71 в мин. Умеренные ишемические нарушения реполяризации в миокарде ЛЖ. Митральная регургитация 1 ст, фиброз створок МК. Структурные изменения в миокарде межжелудочковой перегородки. ФВ-62%. 9-е сутки Синусовый ритм с ЧСС 74 в мин. Нормальное положение ЭОС. ОГП без патологии Митральная регургитация 1 ст, фиброз створок МК. Структурные изменения в миокарде межжелудочковой перегородки. ФВ-64%.На основании клинической картины (острое начало, связь со стрессирующим фактором, добро-качественное течение), данных инструменталь-ных исследований (признаки ишемии по данным ЭКГ, отсутствие патологии коронарных артерий, характерная гипокинезия левого желудочка), па-циентке был выставлен клинический диагноз: «Острая стрессиндуцированная кардиомиопатия 

(Синдром Такоцубо), безболевая ишемия миокар-да левого желудочка. Острая левожелудочковая недостаточность Killip II от 11. 03.2021».Проводимое лечение: вазопрессоры, антикоа-гулянты, дезагреганты, бета-блокаторы, ингиби-торы ангиотензинпревращающего фермента, му-колитики, диуретики.
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На 9-е сутки пациентка в удовлетворительном состоянии выписана из стационара.Через 4 месяца пациентка повторно обрати-лась за медицинской помощью, госпитализиро-вана в гинекологическое отделение с прежним диагнозом «Бесплодие вторичное, трубно-пери-тонеального генеза». Запланировано выполнение диагностической лапароскопии. Пациентка к опе-ративному вмешательству обследована на дого-спитальном этапе.С учетом наличия в анамнезе синдрома Тако-цубо было принято решение о проведении кон-силиума для определения тактики периопераци-онного ведения пациентки. В состав консилиума были включены: анестезиологи-реаниматологи, кардиологи, акушер-гинекологи. В стационаре проведено дополнительное обследование в объ-еме: выполнены ЭКГ, ЭХО-КГ, определен уровень кардиомаркеров.
РЕЗУЛЬТАТЫПо результатам проведенного консилиума, до-госпитального обследования, дополнительного обследования в стационаре было принято решение о возможности проведения оперативного вмеша-тельства в условиях общей анестезии при реали-зации ряда подходов, призванных снизить вероят-ность повторного развития синдрома Такоцубо.Решено было использовать премедикацию с применением барбитуратов накануне, в день вмешательства применение агонистов α 2-адре-норцепторов (дексдор 0,7 мкг/кг/час) в режиме постоянной инфузии, начатой до начала транс-портировки пациентки в операционную.Для минимизации симпатической стимуляции во время индукции анестезии решено использо-вать фентанил в дозе 5 мкг/кг, местную анесте-зию слизистых оболочек верхних дыхательных путей. На этапе поддержания анестезии введение наркотических анальгетиков осуществлять в виде постоянной инфузии (фентанил 3 мкг/кг/час). В качестве гипнотика использовать пропофол (6 мг/кг/час) проведением мониторинга глубины анестезии.Интраоперационно произвести анестезию ли-докаином мягких тканей в области установки пор-тов для лапароскопических инструментов.Для предотвращения избыточной симпати-ческой стимуляции в раннем послеоперационном периоде использовать стратегию превентивной мультимодальной аналгезии (парацетамол 3 гр/сут.; кетопрофен 200 мг/сут.; трамадол 300 мг/сут.)От превентивного введения α-и β-адренобло-каторов было решено воздержаться, тем не менее на случае развития пароксизма тахикардии ин-траоперационно, предусмотреть наличие β-бло-каторов ультракороткого действия.Реализация вышеперечисленных подходов по-зволила безопасно провести пациентке оператив-ное вмешательство в условиях общей анестезии. Послеоперационный период протекал гладко. Па-циентка выписана из стационара в удовлетвори-тельном состоянии.
ОБСУЖДЕНИЕКТ остается актуальной проблемой анестези-ологии и интенсивной терапии. Не менее важные вопросы встают при возникновении необходимо-сти проведения пациентам, имеющих в анамнезе КТ, анестезиологического пособия.

На основания этиопатогенеза заболевания и анализа немногочисленных литературных источ-ников [1-32], можно предложить ряд подходов к периоперационному ведению пациентов, угрожа-емых по развитию рецидива КТ.Общеизвестно, что стресс — основной триггер синдрома «разбитого сердца». В связи с чем, мы считаем рациональным применение «классиче-ской» премедикации. С учетом патогенетических механизмов КТ предполагается целесообразным применение в составе премедикации следующих групп препаратов: барбитураты, бензодиазепины, агонисты а2— адренорецепторов. На наш взгляд наиболее безопасным и рациональным является применение пероральных барбитуратов накануне вмешательства, а агонистов а2— адренорецепто-ров и бензодиазепинов — в день оперативного вмешательства.В зарубежной литературе освещена связь развития КТ с интубацией/экстубацией трахеи [19, 27]. Ларингоскопия и интубация трахеи вы-зывают симпатическую стимуляцию с последую-щим повышением уровня катехоламинов, и как следствие — гипертензию, тахикардию, ишемию миокарда, нарушение ритма. Гипоксия и гипокап-ния усиливают вегетативный ответ. Эти реакции могут быть особенно опасны у пациентов с син-дромом такоцубо в анамнезе. Для минимизации описанных явления можно применять следующие подходы: использование наркотических анальге-тиков, блокирующих вегетативные реакции при интубации/экстубации трахеи, например, фен-танил в дозе 3-5 мкг/кг [36, 37]. Для коррекции гипердинамических реакций возможно использо-вать бета-блокаторы ультракороткого и коротко-го действия, а-адреноблокаторы. Возможно при-менение местной анестезии слизистой верхних дыхательных путей [34, 35].Немаловажным фактором риска развития КТ является глубина анестезии и адекватное пери-операционное обезболивание [37]. Желательно проводить анестезиологическое пособия пациен-там с синдромом «разбитого сердца» под контро-лем BIS — мониторинга, так как поверхностная анестезия, равно как и избыточная могут стать триггирующим фактором. Предпочтительно вве-дение наркотических анальгетиков в виде посто-янной инфузии, а не болюсами, избегая тем самым колебаний уровня аналгезии [33].Изучение доступной литературы не позволя-ет однозначно ответить на вопрос: «Есть ли пре-параты, которым следует отдать предпочтения при проведении анестезиологического пособия пациентам с синдромом такоцубо в анамнезе, а какие лучше не использовать?». Описывается кар-диопротективное действие ингаляционных ане-стетиков, однако, на наш взгляд, убедительных преимуществ ингаляционных анестетиков над неингаляционными нет [33]. Обоснованным ис-ключением из состава анестезиологического по-собия является лишь кетамин, который обладает симпатомиметическим действием, что приводит к выбросу катехоламинов, которых и без того доста-точно [33].Проведение сочетанной анестезии или же ре-гиональной анестезии в сочетании с адекватной седацией, при наличии такой возможности, по-зволит уменьшить выброс катехоламинов, свя-занный с хирургическим стрессом, интубацией и экстубацией, а также обеспечит отличную перио-перационную анальгезию.
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Представляется рациональным профилак-тическое применение β-адреноблокаторов для предотвращения негативного влияния катехола-минов на миокард. При отсутствии противопока-заний их следует назначать таким пациентам; од-нако остается неясным, какая доза требуется для блокирования высоких уровней катехоламинов и есть ли какие-либо существенные различия меж-ду различными β-блокаторами. Исследования на животных показывают, что как α-, так и β-блока-торы могут нормализовать электрокардиографи-ческие изменения, вызванные стрессом [36].Наиболее дискутабельным является вопрос о применении эстрогенов в профилактических це-лях. Дефицит эстрогена играет важную роль в раз-витии синдрома такоцубо. Механизмы «защиты» эстрогенов многообразны, имеется ряд статей [7, 8, 9], которые доказывают эстроген-индуциро-ванную вазодилятацию и снижают риск сердеч-но-сосудистой патологии. Однако вопрос о целе-сообразности их применения в настоящий момент остается открытым.

Пациенты, имеющие в анамнезе КТ должны оперироваться в многопрофильных стационарах с возможностью оказания круглосуточной карди-ологической, реанимационной помощи.Имеются публикации, в которых говориться о целесообразности переноса планового хирургиче-ское вмешательство, если незадолго до этого име-ло место сильное психоэмоциональное потрясе-ние, например, смерть близкого человека, однако, сроки в статье не регламентированы [33].
ВЫВОДЫПродемонстрирована возможность успешно-го применения ряда подходов (премедикация с применением барбитуратов и агонистов α 2-адре-норцепторов; мониторинг глубины анестезии; введение наркотических анальгетиков в режиме постоянной инфузии; использование местных анестетиков для анестезии кожи; мультимодаль-ная анестезия в послеоперационном периоде) к периоперационному ведению пациентов с высо-ким риском рецидива КТ.Проблема периоперационного ведения паци-ентов с КТ требует дальнейшего изучения.
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