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Тяжелая травма с остановкой сердца (ОС) сопровождается близкой к 
нулю выживаемостью. Одним из перспективных способов реанимации 
является экстренная сверхглубокая гипотермия (ЭСГ), заключающаяся в 
быстром охлаждении жизненно важных органов, хирургическом гемоста-
зе и последующем согревании.
Цель исследования — провести сравнительную оценку открытого 
(оЭСГ) и эндоваскулярного (эЭСГ) вариантов гипотермии в эксперименте 
с индуцированной кровопотерей ОС.
Материалы и методы. Исследование было проведено на взрослых по-
ловозрелых свиньях породы большая белая. Животным (n = 10) массой 

Severe trauma with cardiac arrest (CA) is accompanied by a survival rate 
close to zero. One of the promising methods of resuscitation is emer-
gency ultra-deep hypothermia (EUDH), which consists of rapid cooling of 
vital organs, surgical hemostasis and subsequent warming.

Objective — to conduct a comparative assessment of open (oEUDH) 
and endovascular (eEUDH) hypothermia options in an experiment with 
induced blood loss (BL).
Materials and methods. The study was conducted on adult sexually 
mature Large White pigs. Severe blood loss and CA were simulated in 
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Травматическая остановка сердца 
(ТОС) на фоне продолжающе-

гося кровотечения является нере-
шенной проблемой с крайне низкой 
выживаемостью [1]. Среди методов 
восстановления спонтанного крово-
обращения (ВОСК) тяжелопостра-
давших выделяют как традицион-
ную сердечно-легочную реанима-
цию (СЛР), так и альтернативные 
методы хирургической и «эндова-
скулярной» реанимации. К послед-
ним относятся реанимационная то-
ракотомия с наложением зажима 
на грудной отдел аорты и прямым 
массажем сердца, реанимационная 
эндоваскулярная баллонная окклю-
зия аорты (РЭБОА), экстракорпо-
ральная СЛР (экстракорпоральная 
мембранная оксигенация, ЭКМО) 
[1–3]. Эффективность обеих групп 
реанимационных мероприятий при 
травмах по-прежнему оставляет же-
лать лучшего, что связано в первую 
очередь с невозможностью в сжатые 
сроки (ограниченные сроком анок-
сии головного мозга 4–5 мин) вос-
становить адекватную перфузию го-
ловного мозга. Многими отечествен-
ными (группа и ученики профессо-
ра В.А. Неговского) и зарубежны-
ми (группа профессора P. Safar) 
учеными велись попытки снизить 

кислородный запрос органов и тка-
ней на фоне остановки сердца с 
помощью гипотермии для создания 
«окна реанимационных возможно-
стей». В 1980-х гг. на стыке двух 
методов родилась концепция «неот-
ложной консервации и реанимации» 
(от англ. Emergency Preservation 
and Resuscitation, EPR) [4–7]. Суть 
метода сводилась к максимально 
быстрому охлаждению (экстренной 
сверхглубокой гипотермии, ЭСГ) 
пострадавшего с помощью нагне-
тания в сосудистое русло охлаж-
денного до 4 °С физиологического 
раствора, что позволяло «поставить 
жизнь на паузу» за счет снижения 
кислородного запроса жизненно 
важных органов, и, в первую оче-
редь, головного мозга, и тем самым 
создать временнóе окно для выпол-
нения жизнеспасительного опера-
тивного вмешательства, направлен-
ного на устранение источника(ов) 
кровотечения. Впоследствии осу-
ществляется медленное согревание 
пациента с возвратом к нормотерми-
ческой перфузии и дальнейшей ин-
тенсивной терапии. ЭСГ в течение 
20 лет применялась в эксперимен-
тах на животных с достаточно вы-
сокой выживаемостью, предложены 
разные экспериментальные модели 

и техники вмешательств, использу-
ющие для спасения «хирургическую 
реанимацию» в варианте торакото-
мии с открытой канюляцией аорты 
для перфузии [6].

Мы предположили, что ЭСГ воз-
можна также в малоинвазивном 
варианте, с использованием для 
ускорения охлаждения и разобще-
ния верхнего и нижнего контуров 
баллонных катетеров для РЭБОА.

Целью настоящей работы по-
служила экспериментальная срав-
нительная оценка эффективности 
применения технологии ЭСГ в опи-
санном ранее и модифицированном 
вариантах при остановке кровоо-
бращения, индуцированного крово-
потерей.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Исследование было проведено на 

взрослых половозрелых свиньях 
породы большая белая, массой от 
60 до 80 кг, обоих полов, на базе 
научно-образовательного центра 
«Дуокор» (Санкт-Петербург) с раз-
решения независимого этического 
комитета при Военно-медицинской 
академии имени С.М. Кирова (про-
токол № 279 от 27.06.2023) в со-
ответствии с «Правилами по уходу 
и использованию лабораторных 

57,3 (54,5–59,9) кг моделировали тяжелую кровопотерю и ОС. В группе 
оЭСГ выполняли торакотомию с открытой канюляцией магистральных со-
судов, отключением «нижней» половины тела; в группе эЭСГ использова-
ли баллонные катетеры, а канюли устанавливали в подмышечные сосуды. 
Создавали контур экстракорпоральной мембранной оксигенации (ЭКМО) 
с терморегулирующим устройством. Повреждение моделировали путем 
поперечного пересечения селезенки.
Спустя 1 минуту полной ОС начинали охлаждение дуги аорты 4°С рас-
твором до достижения температуры мозга/тела 10/16 °С в группе оЭСГ и 
16/16 °С — в группе эЭСГ. ЭКМО останавливали, выполняли спленэкто-
мию. Спустя 1 час начинали медленное согревание животного. Оценивали 
восстановление спонтанного кровообращения (ВОСК) и выживаемость.
Результаты. В общей сложности ВОСК было досигнуто у всех животных 
группы оЭСГ и только у 3/5 — группы эЭСГ (p = 0,444). Церебральная 
перфузия в обеих группах сохранялась на уровне допустимых значений, 
несмотря на глубокое охлаждение. В течение суток умерли все животные 
группы эЭСГ и 4/5 — группы оЭСГ (p = 0,074). Причинами гибели яв-
лялись тяжелая ишемия-реперфузия и коагулопатия в фазу согревания.
Заключение. ЭСГ позволяет поддерживать адекватную церебральную 
перфузию даже в фазу гипотермической ОС, достигать ВОСК в боль-
шинстве случаев. Вариант перфузии (открытой или эндоваскулярной) не 
оказывал существенного влияния на достижение ВОСК, выживаемость и 
частоту развития осложнений. Причины гибели и способы их коррекции 
нуждаются в дальнейшем изучении.
Ключевые слова: политравма; кровопотеря; травматическая остановка 
сердца; гипотермическая перфузия, сверхглубокая гипотермия; неотлож-
ная консервация

animals (n = 10) weighing 57.3 (54.5–59.9) kg. In the oEUDH group, 
thoracotomy was performed with open cannulation of the main vessels, 
with disconnection of the “lower” half of the body; in the eEUDH group, 
balloon catheters were used, and cannulas were placed in the axillary 
vessels. An extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) circuit with a 
temperature-regulating device was created. The injury was simulated by 
transverse transection of the spleen.
After 1 minute of complete CA, cooling of the aortic arch with a 4°C solution 
was started until the brain/body temperature reached 10/16°C in the oEUDH 
group and 16/16°C in the eEUDH group. ECMO was stopped, and splenecto-
my was performed. After 1 hour, slow rewarming of the animal was started. 
The spontaneous circulation restoration (SCR) and survival were assessed.
Results. In total, RCR was achieved in all animals of the oEUDH group 
and only in 3/5 of the eEUDH group (p = 0.444). Cerebral perfusion in 
both groups remained at the acceptable level despite deep cooling. With-
in 24 hours, all animals of the eEUDH group and 4/5 of the oEUDH group 
died (p = 0.074). The causes of death were severe ischemia-reperfusion 
and coagulopathy in the warming phase.
Conclusion. EUDH allows maintaining adequate cerebral perfusion 
even in the hypothermic CA phase, achieving SCR in most cases. The 
perfusion option (open or endovascular) did not have a significant ef-
fect on achieving SCR, survival and the incidence of complications. 
The causes of death and methods of their correction require further 
 study.
Keywords: polytrauma; blood loss; traumatic cardiac arrest; hypother-
mic perfusion; ultra-deep hypothermia; emergency conservation
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Экстренная сверхглубокая гипотермия / Emergency ultra-deep hypothermia 

 

Открытый вариант гипотермии / Open hypothermia 
– старт перфузии ледяным физиологическим раствором в дугу 
аорты / start perfusion with ice-cold saline into the aortic arch 
– утилизация оттекающей жидкости из правого предсердия / 
disposal of outflowing fluid from the right atrium 
– снятие зажима с аорты после достижения Тн 10° C / removal of 
the clamp from the aorta after reaching Tn 10° C 
– перфузия всего тела до достижения Тр 16° C / perfusion of the 
whole body until reaching Tr 16° C 
– стоп-перфузия на 60 мин / stop perfusion for 60 min 

 

Эндоваскулярный вариант гипотермии  
Endovascular hypothermia option 

– раздувание баллона в аорте / balloon inflation in the aorta 
– старт перфузии ледяным физиологическим раствором в верхнем 
контуре / start perfusion with ice-cold saline in the upper circuit 
– раздувание баллона в каудальной полой вене (изоляция  верхнего 
контура) / balloon inflation in the caudal vena cava (isolation of the 
upper circuit) 
– сдувание баллона после достижения Tн 16° C / balloon deflation 
after reaching Tn 16° C 
– перфузия всего тела до достижения Tр 16° C / whole body perfusion 
until reaching Tr 16° C 
– стоп-перфузия на 60 мин / stop perfusion for 60 min 

 

Хирургические вмешательства / Surgical interventions 
– лапаротомия / laparotomy 
– спленектомия / splenectomy 
– лапаростомия / laparostomy 

 

Подготовка животного / Animal preparation 
– седация и интубация / sedation and intubation 
– катетеризация сосудов / vascular catheterization 
– установка датчика ВЧД через трефинационное отверстие / installation of ICP sensor through trephination hole 
– подключение систем интраоперационного мониторинга витальных путей / connection of intraoperative vital signs monitoring systems 

 

Открытый вариант гипотермии  
Open hypothermia 

– билатеральная поперечная торакотомия / bilateral transverse 
thoracotomy 
– наложение зажима на грудную аорту / clamping of the thoracic 
aorta 
– ретроградная каннюляция нисходящей аорты / retrograde 
cannulation of the descending aorta 
– каннюляция ушка правого предсердия / cannulation of the right 
atrial appendage подключение к контуру ЭКМО / connection to 
ECMO circuit 
 

 

Эндоваскулярный вариант гипотермии 
Endovascular hypothermia option 

– заведение баллонного катетера для РЭБОА 1-й зоны аорты / 
insertion of balloon catheter for REBOA of the 1st aortic zone 
– заведение баллонного катетера для окклюзии каудальной полой 
вены / insertion of balloon catheter for occlusion of the caudal vena cava 
– каннюляция бедренной артерии и вены (нижний контур) / 
cannulation of the femoral artery and vein (lower circuit) 
– каннюляция правой подмышечной артерии и вены (верхний 
контур) / cannulation of the right axillary artery and vein (upper circuit) 
– подключение к контуру ЭКМО / connection to ECMO circuit 

 

Подготовка контура ЭКМО / Preparation of ECMO circuit 

 

Моделирование остановки сердца / Simulation of cardiac arrest 
– контролируемая кровопотеря до снижения сАД < 40 мм рт. ст. / controlled blood loss until MAAP decreases < 40 mm Hg 
– лапаротомия с повреждением селезенки / laparotomy with spleen injury 
– болюс KCI / KCI bolus 
– 1 мин полной ОС /1 min of complete CA 

 

Согревание и интенсивная терапия / Warming and intensive care 
– возврат забранной аукокрови / return of collected autoblood 
– запуск ЭКМО и согревание со скоростью 1 ° C/10 мин. до 33 ° C / start of ECMO and warming at a rate of 1 ° C/10 min. up to 33 ° C 
– замедление согревания до 1 ° C/ч до 38 ° C / slowing down warming to 1 ° C/h up to 38 ° C 
– мониторинг и интенсивная терапия / monitoring and intensive care 
– коррекция выявленных нарушений / correction of detected disorders 
– трансфузия донорской крови (при необходимости) / transfusion of donor blood (if necessary) 
– отключение от ЭКМО / disconnection from ECMO 
– экстубация при ВОСК и самостоятельном дыхании / extubation with  SCR and spontaneous breathing 
– выведение из эксперимента установленным порядком / withdrawal from the experiment in the established manner 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 1
Схема экспериментального протокола
Figure 1
Experimental protocol diagram

Примечание. ВЧД — внутричерепное давление, ЭКМО — экстракорпоральная мембранная оксигенация, 
РЭБОА — реанимационная эндоваскулярная баллонная окклюзия аорты, сАД — систолическое 
артериальное давление, Тн — назофарингеальная температура, Тр — ректальная температура, ВОСК — 
восстановление спонтанного кровообращения.
Note. ICP — intracranial pressure, ECMO — extracorporeal membrane oxygenation, REBOA — resuscitation 
endovascular balloon occlusion of the aorta, Tn — nasopharyngeal temperature, Tr — rectal temperature, 
SCR — spontaneous circulation restoration.
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животных», внутренним порядком 
лабораторной работы. 

Исследование включало несколь-
ко основных этапов: подготов-
ку животного и контура охлажде-
ния, моделирование острой крово-
потери и остановки сердца, приме-
нение технологии ЭСГ и последую-
щим постепенным согреванием, по-
слеоперационное мониторирование 
(рис. 1). Исследование проведено 
при поддержке гранта Российско-
го научного фонда №23-25-00310 от 
2023 г.

Подготовка животных
После 10-дневной карантиниза-

ции вечером накануне эксперимен-
та прекращали кормление живот-
ных, доступ к воде оставляя сво-
бодным. В день эксперимента для 
седации животным вводили 5 мг/кг 
массы тела тилетамина с золазепа-
мом (Zoletil®100, Франция), после 
чего доставляли в операционную, 
фиксировали на операционном сто-
ле в положении «на животе», вы-
полняли интубацию трахеи и на-
чинали искусственную вентиляцию 
легких с помощью ветеринарного 
аппарата WATO Ex-35 Vet (Min-
dray, Китай). С целью измерения 
внутричерепного давления (ВЧД) в 
динамике эксперимента в проекции 
правой гемисферы головного мозга 
накладывали трефинационное от-
верстие и устанавливали паренхи-
матозный датчик ВЧД (Spiegelberg, 
Германия). После этого животное 
переворачивали в положение «на 
спине», размещали на теле элек-
троды для электрокардиографи-
ческого мониторинга, в носоглот-
ку и прямую кишку устанавлива-
ли датчики с целью контроля тем-
пературы головного мозга (Тн) и 
базальной температуры (Тр) соот-
ветственно. Температуру головного 
мозга, брюшной полости и конечно-
стей определяли также с помощью 
радиотермометрии (РТМ-01-РЭС, 
Россия). Для мониторинга пер-
фузии головного мозга, туловища 
и конечностей использовали тка-
невой оксиметр Invos™ 5100C, So-
masensor (Medtronic, США). Для 
мониторинга почасового диуреза у 
самок выполняли трансуретраль-
ную постановку мочевого катете-
ра, а у самцов накладывали эпици-
стостому.

В левую яремную вену устанав-
ливали интродьюсер 5 Fr для под-
держивающей инфузионной тера-
пии, заборов крови для анализа. 
Выполняли пункцию обеих бедрен-
ных артерий (БА), бедренной вены 
(БВ) с установкой интродьюсеров 
8-10 Fr в БА, БВ.

Подготовка контура охлаждения
Параллельно с подготовкой жи-

вотного осуществляли подготовку 
контура ЭКМО. Контур состоял 
из кардиотомного резервуара объ-
емом 4000 мл, который соединялся 
Y-образным коннектором с забор-
ной канюлей центробежного насоса 
Revolution для нагнетания крови 
(Sorin Group, Италия), установ-
ленного в аппарате искусственного 
кровообращения (Stokert S3, Гер-
мания), оксигенатора (Quadrox-i, 
Maquet Cardiopulmonary GmbH, 

Германия) и возвратной маги-
страли, подключенной к арте-
риальной канюле. Раствор для 
первичного заполнения (прайм) 
контура ЭКМО представлял собой 
охлажденный до 4 °С физиологи-
ческий раствор. Подготовленный 
контур был замкнут и после 
деаэрации находился в режиме 
ожидания подключения. В это 
время проводилось поддержание 
температуры прайма 4 °С с помо-
щью подключения к оксигенатору 
терморегулирующего устройства 
(ТРУ, 3T, Sorin Stockert, Герма- 
ния).

После подготовки животного и 
перфузионного контура с помо-
щью генератора случайных чисел 
выполняли рандомизацию номеров 
лабораторных животных на две 
группы: открытой ЭСГ (оЭСГ) и 
эндоваскулярной ЭСГ (эЭСГ).

Рисунок 2
Открытый вариант экстренной сверхглубокой гипотермии. «Верхняя» 
канюля установлена в нисходящий отдел аорты, «нижняя» — в 
ушко правого предсердия. Зажимы ограничивают «верхний» контур 
перфузии, позволяющий временно отключить нижнюю половину 
туловища
Figure 2
Open version of emergency ultra-deep hypothermia. The "upper" 
cannula is installed in the descending aorta, the "lower" one – in the 
right atrial appendage. Clamps limit the "upper" perfusion circuit, 
allowing temporary disconnection of the lower half of the body
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Открытый вариант экстренной 
сверхглубокой гипотермии
Открытый вариант ЭСГ подразу-

мевал канюляцию магистральных 
сосудов для скорейшего охлажде-
ния жизненно важных структур 
(мозга и сердца) из открытого до-
ступа. Для этого выполняли била-
теральную (для лучшей визуали-
зации) поперечную торакотомию, 
накладывали два кисетных шва 
полипропиленовой (4/0) нитью на 
нисходящий отдел грудной аорты 
и два кисетных шва на ушко пра-
вого предсердия. После системной 
гепаринизации путем введения 
70 Ед гепарина/кг массы тела 
(B.Braun, Германия) и достиже-
ния активированного времени 
свертывания (АСT) не ниже 300 c 
(прибор Actalyke Mini II, Helena 
Lab., США) выполняли канюля-
цию сосудов: ретроградно вводили 
возвратную канюлю (20 Fr) в аор-
ту и устанавливали изогнутую под 
прямым углом заборную канюлю 
28 Fr в ушко правого предсердия 
(рис. 2). Канюли фиксировали 
гибкими турникетами, подшивали 
дистальные концы канюль к коже 
и подключали к магистралям кон-
тура ЭКМО.

Эндоваскулярный вариант гипо-
термии
Через установленные в БА и БВ 

интродьюсеры заводили баллон-
ные катетеры для окклюзии груд-
ной аорты и каудальной полой ве-
ны соответственно, чтобы создать 
изолированный «верхний» кон-
тур охлаждения (катетер баллон-
ный для окклюзии крупных сосу-
дов и аорты, г. Железнодорожный, 
Россия). В контралатеральную 
БА пункционно вводили возврат-
ную артериальную канюлю 15 Fr. 
В правой подмышечной области 
открытым доступом обнажали под-
мышечную артерию и вену, через 
которые вводили в дугу аорты до-
полнительную возвратную канюлю 
(15 Fr), а заборную канюлю — в 
просвет краниальной полой вены 
(17 Fr) (все канюли – Biomedicus, 
Medtronic, США) (рис. 3). Допол-
нительно в БА конечности, в кото-
рой располагалась возвратная ка-
нюля, антеградно вводили катетер 
4 Fr дистальнее зоны канюляции 
для профилактики ишемии.

Внутрисосудистую навигацию и 
позиционирование канюль и ин-
струментов проводили с помощью 
мобильной С-дуги OEC Elite 2 
(GE, США). Все канюли подклю-
чали к контуру ЭКМО.

Моделирование кровопотери  
и остановки сердца
Кровопотерю моделировали пу-

тем медленного забора венозной 
крови портативным аппаратом 
для плазмофереза «Гемма» (ЗАО 
«Плазмофильтр», Россия) в объ-
еме до 50 % объема циркулирую-
щей крови с объемной скоростью 
до 50 мл/мин в гемоконтейнеры 
с консервантом ЦФДА-1. Парал-
лельно выполняли срединную ла-
паротомию с повреждением селе-
зенки (полное пересечение), на-
кладывали непрерывный обвивной 
шов на кожу. При снижении систо-
лического АД < 40 мм рт. ст. осу-
ществляли кардиоплегию для до-
стижения асистолии внутривенным 
введением 40–50 мл 4%-го раствора 
хлористого калия. Контроль оста-
новки сердца осуществляли с помо-
щью ЭКГ, инвазивного АД, УЗИ.

Экстренная сверхглубокая гипо-
термия
Спустя 1 минуту остановки кро-

вообращения начинали ЭСГ. Для 

этого перекрывали кровоток в 
грудной аорте и каудальной полой 
вене (КПВ) ниже канюли (с по-
мощью зажимов или баллонов в 
разных группах соответственно), 
вводили охлажденный физиоло-
гический раствор в дугу аорты 
через возвратную канюлю. При 
этом заборная венозная канюля 
до охлаждения верхнего конту-
ра до целевого значения замкну-
та не была для дренирования из-
бытка физиологического раство- 
ра. 

Одновременно также применяли 
внешнее охлаждение головы и ту-
ловища путем обкладывания хла-
дагентами со льдом.

После достижения целевой 
температуры головного мозга (в 
группе оЭСГ – 10 °С, в группе 
эЭСГ – 16 °С) снимали зажимы с 
аорты и КПВ, утилизацию охлаж-
дающего раствора прекращали, за-
пускали охлаждение всего тела до  
Тр 16 °С.

По достижении целевых темпе-
ратур искусственное кровообраще-
ние останавливали на 60 минут. За 
это время выполняли релапарото-
мию со спленэктомией, после чего 
дренировали брюшную полость, 
осуществляли временное закрытие 
брюшной полости с помощью меш-
ка Богота.

Рисунок 3
Внешний вид животного на операционном столе с проведением 
сверхглубокой гипотермии в эндоваскулярном варианте
Figure 3
Appearance of an animal on the operating table with ultra-deep 
hypothermia in the endovascular version
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Согревание и послеоперацион-
ный мониторинг
Этап согревания был идентичным 

в обеих группах. Спустя 60 минут 
остановки кровообращения возоб-
новляли искусственное кровообра-
щение с помощью ЭКМО. В кон-
тур постепенно вводили забранную 
кровь животного, а по мере необ-
ходимости вводили кровь подготов-
ленных заранее животных-доноров 
(совмещение крови осуществляли 
выполнением пробы на плоскости). 
При помощи ТРУ выполняли мед-
ленное согревание со скоростью 
1 °С в 10 минут до достижения 
температуры 33 °С (разница меж-
ду температурой контура и Тн под-
держивалась не более 5 °С), после 
чего темп согревания снижали до 
1 °С/ч, а после достижения темпе-
ратуры тела 36 °С переходили на 
медленное самостоятельное пассив-
ное согревание до нормальной тем-
пературы тела.

Для коррекции гипотензии ис-
пользовали адреномиметики с 
момента начала согревания. Для 
поддержания целевого объемного 
потока дополнительно по необхо-
димости вводили растворы гелофу-
зина, альбумина, гидрокарбоната 
натрия, маннитола. По показаниям 
вводили фуросемид для стимуля-
ции диуреза, в случае отсутствия 
диуреза более 1 часа использова-
ли колонку для ультрафильтрации 
Diacap Pro (B.Braun, Германия), 
подключаемую к контуру ЭКМО.

При возникновении в ходе согре-
вания фибрилляции желудочков 
при температуре ниже 28 °С элек-
трическую активность сердца по-
давляли введением 4%-го раствора 
хлорида калия, при возникновении 
фибрилляции желудочков при бо-
лее высокой температуре тела про-
водили дефибрилляцию нанесени-
ем импульса 150–200 Дж (Lifepak 
12, Medtronic, США).

При отсутствии у полностью со-
гретого животного самостоятель-
ных сердечных сокращений, дыха-
ния констатировали биологическую 
смерть и выводили животное из 
эксперимента введением хлористо-
го калия.

Первичной конечной точкой слу-
жило ВОСК, вторичной конечной 
точкой – выживаемость животных 
обеих групп.

С учетом малого числа животных 
и распределения отличного от нор-
мального статистические данные 
представлены как медиана и меж-
квартильный интервал (25% – 75% 
квартили). На рисунках-графиках 
данные отображены как среднее и 
стандартное отклонение. Множе-
ственные сравнения между группа-
ми в динамике эксперимента про-
ведены с помощью дисперсионного 
анализа с применением поправки 
Тьюки. Различия между группами 
определены при уровне значимости 
р < 0,05. Статистический анализ и 
построение графиков произведены 
с помощью программы GraphPad 
Prism 10.2.2 (США).

РЕЗУЛЬТАТЫ 
В эксперимент изначально бы-

ло включено 12 животных сред-
ней массой 57,3 (54,5–59,9) кг, 
однако на подготовительном эта-
пе (вводного наркоза, канюляции 
магистральных сосудов) отмечена 
смерть двух животных, которые не 
были включены в основное иссле-
дование. Таким образом, проведен 
анализ результатов по 10 живот-
ным, разделенным между группа-
ми поровну. Животные в двух ис-
следуемых группах не отличались 
между собой по исходным пока-
зателям гемодинамики, тканевой 
оксиметрии, внутричерепному дав-
лению, температуре тела, газовому 
составу крови.

Гемодинамические характери-
стики
В ходе контролируемой кровопо-

тери был забран и заготовлен для 
последующей реинфузии схожий 
объем крови: 2180 (2000–2832) мл 
в группе оЭСГ и 2150 (2000–2300) 
мл в группе эЭСГ. Интраопераци-
онная кровопотеря была минималь-
ной (в пределах 50–70 мл) вви-
ду выраженного обескровливания, 
низкого АД на момент операции и 
высокой контрактильности селезен-
ки, способствующей спазму сосу-
дов. В процессе охлаждения у всех 
животных обеих групп удалось до-
стичь целевой температуры голов-
ного мозга и тела. Для достижения 
целевой температуры 10 °С в груп-
пе оЭСГ потребовалось 43 (33–54)  
мин и 7475 (5300–9560) мл раство-
ров, в то время как для достижения 

16 °С в группе эЭСГ — 17 (8–29) мин 
и 26375 (16000-29500) мл растворов 
(p < 0,05 для обоих показателей). 
На этапе согревания объем введен-
ных растворов, наоборот, был со-
поставим: 3400 (2600–4200) мл в 
группе оЭСГ и 3800 (2700–5700) 
мл в группе эЭСГ. Динамика изме-
нения температуры отображена на 
рис. 4а.

На фоне медленного согрева-
ния, дозированного введения но-
радреналина и постепенного повы-
шения производительности ЭКМО 
и, соответственно, индекса перфу-
зии с 1,0–1,5 л/мин до 2,0–2,5 л/
мин удавалось поднять и временно 
удерживать перфузионное (сред-
нее) давление: с 25,5 до 71,8 мм 
рт. ст. в группе оЭСГ и с 20,0 до 
80,0 мм рт. ст. в группе эЭСГ. На 
этом фоне уже при достижении Тн 
более 18–20 °С возникала несину-
совая электрическая активность 
сердца. Устойчивый синусовый 
ритм восстанавливался либо само-
стоятельно, либо при помощи де-
фибрилляции на фоне фибрилля-
ции желудочков при достижении 
Тн около 28–30 °С. У животных 
группы эЭСГ, однако, в отличие от 
группы оЭСГ, стойкое восстановле-
ние синусовой активности сердеч-
ного ритма (ВОСК) отмечалось ре-
же. В процессе согревания среднее 
АД имело тенденцию к снижению у 
животных обеих групп, что требо-
вало введения дополнительных ва-
зопрессорных препаратов, инфузи-
онно-трансфузионной поддержки, 
негативно сказывающихся на исхо-
дах (рис. 4b).

В общей сложности ВОСК было 
достигнуто у всех животных груп-
пы оЭСГ и только у 3/5 животных 
группы эЭСГ (p = 0,444). Двое из 
пяти животных группы эЭСГ бы-
ли выведены из эксперимента уже 
в первые 5–6 ч от начала согрева-
ния ввиду отсутствия собственной 
сердечной активности и перспектив 
для его восстановления, критически 
низкого АД: одно животное погиб-
ло от остановки сердца на фоне вы-
раженной ишемии-реперфузии, вто-
рое — от инфаркта миокарда (по 
данным посмертного исследования).

Перфузия головного мозга 
Церебральная перфузия в обеих 

группах, несмотря на крайне тяже-
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лую кровопотерю и последующее 
охлаждение, сохранялась на уровне 
допустимых значений — 40 %. Спу-
стя 2 часа согревания показатели 
церебральной оксиметрии начинали 
снижаться, опускаясь ниже порого-
вого значения (рис. 4а), что корре-
лировало с относительным подъе-
мом ВЧД у животных обеих групп: 
с 11,6 (4,8–17,9) мм рт. ст. в нача-
ле согревания до 16,8 (10,0–23,6) 
мм рт. ст. спустя 6 часов в группе 
оЭСГ и с 12,7 (11,7–13,7) мм рт. 
ст. до 15,8 (14,8–16,9) мм рт. ст. в 
группе эЭСГ.

Динамика показателей цере-
бральной оксиметрии коррелиро-
вала с динамикой изменений срАД 
(рис. 4). У животных, подвергав-
шихся ЭСГ в открытом варианте, 
уровень церебральной оксиметрии 
в среднем был несколько выше, 
чем у животных с модифицирован-
ным эндоваскулярным вариантом. 
В обеих группах с момента дости-
жения ТОС данный показатель на-
ходился на уровне пороговых зна-
чений — 36–39 % в группе оЭСГ и 
33–38 % в группе эЭСГ (p > 0,05), 
несмотря на охлаждение головного 
мозга до целевых значений (рис. 
4а). В периоде согревания сначала 
отмечали подъем значений оксиме-
трии головного мозга с последую-
щим падением ввиду прогрессиро-
вания полиорганной недостаточно-
сти и гипотензии. По показателю 
тканевой оксиметрии туловища и 
конечностей существенных скачков 
и различий между группами отме-
чено не было: антеградный шунт, 
установленный в бедренную арте-
рию конечности, позволял поддер-
живать адекватный уровень перфу-
зии, а оксиметрию тканей тулови-
ща удавалось удерживать в рамках 
нормальных значений за счет эф-
фективного внешнего охлаждения.

Системная коагулопатия и ише-
мия-реперфузия
При достижении Тн 26–30 °С у 

всех животных независимо от груп-
пы возникало коагулопатическое 
кровотечение со значительной кро-
вопотерей из области хирургиче-
ских доступов, внутрибрюшным, 
внутригрудным кровотечением, тре- 
бующее хирургического и фарма-
кологического гемостаза (введения 
1,0 г транексамовой кислоты), а 

также инфузии донорской крови. В 
группе оЭСГ ввиду обширности хи-
рургического доступа кровопотеря 
была более выражена и требовала 
больших объемов гемотрансфузии.

Лабораторные исследования
У животных обеих групп от-

мечено снижение pH крови: этот 
показатель прогрессивно падал с 
7,51 (7,47–7,52) до 6,98 (6,95–
7,01) в группе оЭСГ и с 7,45 (7,41–
7,49) до 6,80 (6,79–6,82) в группе 
эЭСГ (p > 0,05). С другой сторо-
ны, также отмечено прогрессивное 
увеличение уровня сывороточного 
лактата в обеих группах животных: 
и его уровень к концу исследова-
ния достигал 15 ммоль/л и более, 

что являлось максимальным пока-
зателем, определяемым прибором 
(рис. 5а). Стойкое увеличение лак-
тата (выше 5 ммоль/л) отмечено с 
момента достижения ТОС и начала 
охлаждения животных. Несмотря 
на адекватный уровень перфузии с 
помощью ЭКМО, снижения лакта-
та добиться не удавалось, что так-
же связано с прогрессивным паде-
нием уровня гемоглобина.

Динамику изменения уровня ге-
моглобина наблюдали во всех груп-
пах животных с момента начала 
кровопотери, далее следовали ста-
бильные показатели на протяже-
нии всей фазы охлаждения вплоть 
до начала согревания, отображаю-
щиеся на графике в виде «плато» 

Рисунок 4
Динамика показателей исследуемых групп открытой (оЭСГ) и 
эндоваскулярной (эЭСГ) гипотермии: а) назофарингеальной (Тн) 
температуры и церебральной оксиметрии (Oxy); b) – среднего 
артериального давления
Figure 4
Dynamics of the parameters of the studied groups of open (oEUDH) 
and endovascular (eEUDH) hypothermia: a) nasopharyngeal (Tn) 
temperature and cerebral oximetry (Oxy); b) – mean arterial pressure
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(рис. 5b). От начала согревания 
отмечалось повышение уровня ге-
моглобина за счет начала гемо-
трансфузии, однако значения снова 
снижались к концу эксперимента, 
что связано с активацией процес-
сов гемолиза из-за общей гипотер-
мии и развивающегося коагулопа-
тического кровотечения. В группах 
оЭСГ и эЭСГ показатель гемогло-
бина снижался с 84 (82–93) г/л и 
с 84 (79–95) г/л соответственно до 
30 г/л в обеих группах (рис. 5b).

Выживаемость и осложнения
Выживаемость животных стати-

стически значимо не различалась 
(рис. 6). Спустя 24 часа с момен-
та начала эксперимента умерли все 
животные группы эЭСГ (в раннем 
послеоперационном периоде спустя 
4–6 часов от начала согревания) и 
4/5 животных оЭСГ (p = 0,074).

Основными причинами смерти 
стали острая неконтролируемая 
коагулопатия, тяжелое реперфузи-
онное повреждение и полиорганная 
недостаточность, подтвержденная 
результатами гистологического ис-
следования. У одного животного 
группы оЭСГ на фоне избыточной 
инфузионной терапии развился 
абдоминальный компартмент-син-
дром, потребовавший релапаро-
томии. У двух животных группы 
эЭСГ не возникло восстановление 
сердечной деятельности, а одно 
животное погибло от крупноочаго-
вого инфаркта миокарда. У боль-
шинства животных обеих групп по 
данным гистологического иссле-
дования определялись субэндо- и 
субэпикардиальные кровоизлия-
ния, очаговые кровоизлияния и 
внутриальвеолярный отек легких. 
При этом в печени и почках значи-
мых изменений выявлено не было: 
в некоторых случаях определялись 
центролобулярные некрозы гепа-
тоцитов, дискомплексация пече-
ночных пластинок и полнокровие 
синусоидов в печени и полнокровие 
капилляров клубочков почек.

Осложнений, связанных с кате-
теризацией и канюляцией артерий 
и вен (смещения канюль, гематом, 
кровотечений) отмечено не было. В 
период экспериментального иссле-
дования поддерживалась систем-
ная гепаринизация животных. Бла-
годаря этому тромбозы контура или 

оксигенатора не возникали, однако 
наблюдалась коагулопатия, вызван-
ная гемодилюцией, холодовым воз-
действием и ишемией-реперфузией.

ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты лечения пострадав-

ших, доставленных в травмоцентр 
в состоянии клинической смерти, 
по-прежнему неудовлетворитель-
ны: даже в лучших стационарах 
мира случаи выживания таких па-
циентов казуистически редки [8]. В 
поисках лучших путей лечения был 
предложен метод ЭСГ, заключаю-
щийся в: 

- максимально быстром охлаж-
дении головного мозга и других 
жизненно важных органов до со-
стояния сверхглубокой гипотермии 
(< 16 °С);

- хирургическом устранении вы-
явленных повреждений в рамках 
реализации тактики контроля по-
вреждений;

- медленном согревании организ-
ма до нормальных или субнормаль-
ных температур с последующим 
выведением органов и систем в ре-
жим обычного функционирования 
[5].

Тем не менее, несмотря на об-
надеживающие результаты экспе-
риментальных исследований и за-
пуск пилотного проекта по клини-
ческому применению ЭСГ [6], дан-
ных об успешном лечении постра-
давших по настоящее время полу-
чено не было (из личной перепи-
ски с S. Tisherman). Одной из наи-
более сложных проблем является 
развитие тяжелой неконтролируе-
мой коагулопатии в фазу согрева-
ния, которая также была отмечена 
у всех животных в нашем исследо-
вании. Механизм развития коагу-
лопатии многофакторный: эндоте-
лиальная дисфункция и поврежде-
ние элементов крови на фоне холо-
дового воздействия, нарушение ра-

Рисунок 5
Динамика лабораторных показателей исследуемых групп открытой 
(оЭСГ) и эндоваскулярной (эЭСГ) гипотермии: a) уровень 
сывороточного лактата; b) гемоглобина
Figure 5
Dynamics of laboratory parameters in the study groups of open 
(oEUDH) and endovascular (eEUDH) hypothermia: a) serum lactate 
level; b) hemoglobin
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боты факторов свертывания, фер-
ментных систем и функции пече-
ни на фоне системной гипотермии, 
ишемическое-реперфузионное по-
вреждение и, наконец, крайне тя-
желая кровопотеря, в том числе пе-
риоперационная, связанная с диф-
фузным истечением крови из ране-
вых поверхностей.

Во избежание дополнительной 
интраоперационной кровопотери в 
фазу согревания мы предложили 
использовать метод эндоваскуляр-
ной гипотермии, используя разра-
ботанные отечественные устрой-
ства для прекращения кровотока в 
крупных сосудах (баллонные кате-
теры большого диаметра), а также 
технику ЭКМО, получившую ши-
рокое распространение и внедрение 
в период пандемии коронавирусной 
инфекции.

Оказалось, однако, что диаметр 
возвратной канюли существен-
но влиял на скорость охлаждения 
головного мозга: для достижения 
целевых значений требовалось 
значимо больше растворов, что в 
том числе провоцировало коагуло-
патию. Введение «охлаждающей» 
канюли напрямую в аорту позво-
ляло максимально быстро достав-
лять холодовой раствор в головной 
мозг, а канюля в передней полой 
вене — осуществлять адекватный 
забор перфузата. Данный факт 
был зафиксирован в исследовании 
H. Alam и соавт., которые показа-
ли, что оптимальная скорость ох-
лаждения головного мозга должна 
составлять 2 °С/мин [9].

Несмотря на разницу в скорост-
ных показателях охлаждения, жи-

вотные обеих групп скончались в 
ближайшие сроки от момента на-
чала согревания. При этом имела 
место тенденция к меньшей выжи-
ваемости животных группы эЭСГ, 
что, однако, ввиду малой выборки 
было недостоверно.

Важным выводом настоящего 
исследования можно считать до-
стижение ВОСК у большинства 
животных обеих групп (в группе 
оЭСГ их было больше), т. е., не-
смотря на достижение критически 
низкой температуры головного 
мозга и сердца, удавалось восста-
новить устойчивый сердечный ритм 
на протяжении достаточно дли-
тельного времени. Развивающаяся 
тяжелая реперфузия (подтверж-
денная высокими цифрами сыво-
роточного лактата), коагулопатия, 
приводящие к системной гипотен-
зии и, соответственно, потребности 
в дополнительной гемотрансфузии 
и увеличению дозировки вазопрес-
сорных препаратов, не позволяли 
продлить жизнь животным за пре-
делы периода наблюдения. Кроме 
того, важным результатом оказа-
лось отсутствие значимого сниже-
ния церебральной и тканевой окси-
метрии на фоне охлаждения живот-
ного и остановки кровообращения 
в состоянии гипотермического цир-
куляторного ареста. Подобные по-
зитивные и негативные изменения 
были зафиксированы и в предыду-
щем исследовании, проводимом на-
ми в рамках военно-медицинских 
учений [10].

Следует отметить, что в целом 
результаты нашего исследования 
существенно отличаются от тако-

вых, выполненных американскими 
и китайскими коллегами и демон-
стрирующих весьма обнадеживаю-
щие результаты [11–14]. Введение 
колоссального объема кристалло-
идных растворов (до 30 л) само 
по себе провоцирует существенный 
клеточный и тканевой отек, что 
неизбежно приводит к ишемии 
с последующей реперфузией, к 
абдоминальному компартмент-син-
дрому и полиорганной недостаточ-
ности.

Требуются дополнительные ис-
следования, которые позволят 
глубже понять механизм происхо-
дящих изменений на клеточном и 
субклеточном уровне, чтобы при-
цельно воздействовать на основные 
причины развития ключевых по-
следствий охлаждения — тяжелой 
ишемии-реперфузии и коагулопа-
тии. В рамках настоящего исследо-
вания, носящего пилотный харак-
тер, это оказалось невозможным.

Среди основных ограничений на-
шего исследования — малое число 
наблюдений в сравниваемых груп-
пах и наличие ряда различий в экс-
периментальном протоколе. Ввиду 
существенной ресурсоемкости дан-
ного эксперимента, связанного с 
высокой инвазивностью подготови-
тельных манипуляций, в него уда-
лось включить только 10 из 12 жи-
вотных, что могло повлиять на не-
которые статистические показате-
ли, в том числе выживаемость. Нам 
также вынужденно пришлось огра-
ничить степень гипотермии живот-
ных группы эЭСГ с 10 до 16 °С, 
поскольку дальнейшее охлажде-
ние потребовало бы дополнитель-

Рисунок 6
График выживаемости животных исследуемых 
групп: открытой (оЭСГ) и эндоваскулярной 
(эЭСГ) гипотермии
Figure 6
Graph of animal survival in study groups: 
open (oEUDH) and endovascular (eEUDH) 
hypothermia
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ного объема охлаждающего раство-
ра, что вряд ли было бы совмести-
мо с жизнью. Однако у этого недо-
статка есть и обратная сторона: в 
двух группах нам удалось проана-
лизировать результаты охлаждения 
головного мозга до 10 °С (оЭСГ) 
и до 16 °С (эЭСГ) и подтвердить, 
что значимого влияния эта разни-
ца температур не оказывает. Более 
того, в группе оЭСГ чаще было до-
стигнуто ВОСК и выживаемость 
была несколько лучше.

ВЫВОДЫ
Наше исследование в экспери-

менте на свиньях продемонстри-
ровало возможность реализации 
сценария экстренной гипотер-
мии как в классическом, так и в 
модифицированном (эндоваску-
лярном) варианте. Несмотря на 

значимое снижение температуры 
головного мозга и туловища в це-
лом, при ТОС удается сохранить 
удовлетворительный уровень окси-
генации тканей (в первую очередь 
головного мозга) и восстановить 
системную перфузию организма. 
Вариант перфузии (открытая или 
эндоваскулярная) не оказывал су-
щественного влияния на достиже-
ние ВОСК, выживаемость и часто-
ту развития осложнений, однако в 
группе оЭСГ использовано меньше 
растворов и легче достигалась це-
левая температура головного мозга 
в 10 °С. 

Установлено, что ЭСГ неизменно 
провоцирует развитие коагулопа-
тии, выраженный реперфузион-
ный синдром и гипотермическое 
повреждение органов, что требует 
полноценной интенсивной терапии 

в течение длительного периода со-
гревания. Для достижения лучших 
результатов необходимы допол-
нительные исследования, направ-
ленные на изучение оптимального 
способа ЭСГ (включая применение 
современных перфузионных рас-
творов и, возможно, искусственные 
переносчики кислорода), уточне-
ние скорости охлаждения и согре-
вания, определение методов про-
филактики тяжелой реперфузии и 
борьбы с коагулопатией.
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ного проекта № 23-25-00310.
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