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Повреждение миокарда после внесердечных операций: современное состояние проблемы 
и нерешенные вопросы

Протасов К. В.1, Большедворская О. А.2

В обзоре на основе данных литературы последнего десятилетия, рекоменда-
ций международных и  национальных профессиональных сообществ обоб
щены сведения о повреждении миокарда после внесердечных хирургических 
операций (ПМВО). Отражен растущий интерес к  этой междисциплинарной 
проблеме, вызванный широкой распространенностью и  тесной ассоциацией 
ПМВО со  смертностью в  послеоперационном периоде. Проанализированы 
наблюдательные исследования, посвященные поиску факторов риска и меха-
низмов повреждения миокарда при хирургическом вмешательстве на других 
органах. Сделан акцент на роли бессимптомного повышения сердечных тро-
понинов, не уступающего по своей клинической и прогностической значимо-
сти послеоперационному инфаркту миокарда. Изложены современные под-
ходы к  диагностике и  профилактике ПМВО. С  учетом результатов недавно 
завершившегося первого рандомизированного контролируемого исследова-
ния MANAGE (2018) обсуждены возможности и  перспективы лечения ПМВО. 
Определены нерешенные вопросы и направления дальнейших исследований 
в этой области.

Ключевые слова: повреждение миокарда, внесердечные хирургические опе-
рации, тропонин.
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Myocardial injury after non-cardiac surgery: current state of the problem and unresolved issues

Protasov K. V.1, Bolshedvorskaya O. A.2

The survey based on the last decade literature, guidelines of international and 
national professional communities summarizes data on myocardial injury after 
non-cardiac surgery (MINS). It reflects the growing interest in this interdisciplinary 
problem aroused by MINS widespread occurrence and its close association with 
after surgery mortality. Observational studies devoted to a search for risk factors 
and mechanisms of after surgery myocardial injury were scrutinized. The role of 
asymptomatic increase in cardiac troponins which is stiffly competitive in its 
clinical and prognostic significance with after surgery myocardial infarction was 
highlighted. Modern approaches to MINS diagnostics and prevention were set 
out. The possibilities and prospects for MINS treatment were discussed with 
regard for the results of the recently completed randomized controlled study 
MANAGE (2018). Unresolved issues and avenues of further investigations in the 
field were specified.
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Ежегодно в мире проводится >200 млн внесердеч‑
ных хирургических операций, из  них в  России 9,6 
млн. Половина всех хирургических пациентов старше 
45 лет относится к  категории высокого сердечно-

сосудистого риска. До 10 млн вмешательств осложня‑
ются сердечно-сосудистыми событиями. У  1,1 млн 
человек развивается инфаркт миокарда (ИМ). 750 
тыс. пациентов погибают в первые 30 дней от момента 
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операции [1-5]. В России точные данные о послеопе‑
рационных сердечно-сосудистых осложнениях отсут‑
ствуют. Однако, экстраполируя международные ста‑
тистические сведения, можно с  уверенностью пред‑
положить, что ежегодно у  45-70 тыс. хирургических 
больных развиваются угрожающие жизни сердечно-
сосудистые осложнения. Несмотря на  растущий 
интерес к  данной теме, масштаб и  медико-социаль‑
ная значимость проблемы повреждения миокарда 
во  внесердечной хирургии все еще недооценивается 
клиницистами.

До недавнего времени почти все исследования 
в  этой области были посвящены поиску причин, 
факторов риска и методов профилактики послеопе‑
рационного ИМ. Однако по  мере расширения воз‑
можностей использовать сердечный тропонин (сТн) 
в  качестве биомаркера некроза миокарда выясни‑
лось, что бессимптомное его повышение в  первые 
дни после операции встречается гораздо чаще, чем 
ИМ. Внедрение высокочувствительных тест-систем 
для определения сТн (вч-сТн) в  разы увеличило 
частоту выявления его повышенного уровня [6, 7]. 
Особую значимость представляет обнаруженная 
в  когортных исследованиях взаимосвязь повышен‑
ного сТн со  смертностью и  другими неблаго
приятными исходами. Стало понятным, что одним 
из  механизмов развития послеоперационного ише‑
мического повреждения миокарда является дисба‑
ланс доставки и  потребления кислорода, заложен‑
ный в  основу патогенеза ИМ 2-го типа. Наконец, 
в  2014г опубликованы результаты первого специ‑
ально спланированного исследования VISION 
(Vascular Events in Non-cardiac Surgery Patients Cohort 
Evaluation), в  котором были сформулированы кон‑
цепция повреждения миокарда после внесердечных 
операций (ПМВО), предложены его дефиниция 
и диагностические критерии, подтверждена высокая 
прогностическая значимость повышения сТн [4]. 
Выяснилось, что ИМ и  другие симптомные прояв‑
ления ишемии миокарда — лишь верхушка айсберга, 
подводной частью которого является изолирован‑
ное повышение сТн. Исследования на разных груп‑
пах больных показали, что ПМВО в  современном 
его понимании (наряду с  кровотечениями и  сепси‑
сом) входит в тройку главных причин послеопераци‑
онной летальности [8].

В отечественной научной литературе опублико‑
ваны единичные работы, посвященные ПМВО [7, 9, 
10]. В  последние годы появились новые, принципи‑
ального значения положения и  факты, касающиеся 
оценки риска, профилактики и  лечения данного 
состояния. Понятие ПМВО включено в международ‑
ные согласительные документы и клинические реко‑
мендации, что требует более широкого обсуждения 
проблемы. Все это и  определило цель написания 
данного обзора.

Определение, критерии диагностики и распростра-
ненность ПМВО

Впервые термин был предложен в  2014г группой 
исследователей по  результатам многоцентрового 
испытания VISION [4]. ПМВО означает повреждение 
миокарда, вызванное ишемией, которое может приво-
дить или не приводить к некрозу миокарда, имеет про-
гностическое значение и  возникает в  первые 30 дней 
после внесердечной операции. Как видно, понятие 
ПМВО более широкое, чем послеоперационный 
ИМ, и включает другие проявления ишемии, не свя‑
занные с  некрозом миокарда. Предполагается, что 
эта более общая концепция, включающая целый 
спектр повреждений миокарда от обратимых состоя‑
ний до  некроза, лучше отражает патофизиологиче‑
ские и клинические последствия экстракардиальной 
хирургии. С  другой стороны, к  ПМВО не  относятся 
случаи периоперационного повреждения миокарда 
неишемической этиологии, например, вследствие 
легочной эмболии, сепсиса, электрической кардио‑
версии. 

Авторы выдвинули следующие аргументы в пользу 
введения нового диагноза. Во-первых, выявленные 
бессимптомные повышения тропонина не  соответ
ствовали критериям ИМ и острой ишемии согласно 
актуальному на тот момент времени универсальному 
определению ИМ. Во-вторых, выявленные повре‑
ждения миокарда не относились к некрозу миокарда, 
однако были ассоциированы с существенным увели‑
чением смертности пациентов. Наконец, новый диа
гноз мог  бы помочь выделить периоперационные 
кардиальные осложнения в особую группу поврежде‑
ний миокарда, отличающихся от  “обычного” ИМ 
по патогенезу и методам лечения [5, 11]. Кардинально 
отличается и принцип диагностики ПМВО. В основу 
положен исключительно лабораторный метод  — 
оценка послеоперационной динамики сТн, что 
подразумевает его рутинный мониторинг.

На сегодняшний день нет общепризнанных кри‑
териев диагностики ПМВО. Реактивы и  пороговые 
значения определялись протоколами различных 
исследований. Так, в  ретроспективном когортном 
исследовании, включавшем 51701 хирургического 
пациента, в качестве маркера использовался сердеч‑
ный тропонин I (сТнI). За  пороговый был принят 
уровень >0,2 нг/мл [12]. В  другом проспективном 
наблюдении за 2232 пациентами высокого хирургиче‑
ского риска критерием ПМВО был уровень сТнI 
≥0,06 мкг/л, который определялся в течение первых 
3 сут. после операции [13].

В исследовании VISION (Vascular events In 
noncardiac Surgery patIents cOhort evaluatioN, 2014) 
в  качестве биомаркера повреждения использовался 
реактив тропонина Т (сТнТ) четвертого поколения. 
Образцы крови брали через 6-12 ч, затем через сутки, 
двое и трое после операции. Пороговым уровнем для 
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диагностики установлен сТнТ ≥0,03 нг/мл [4]. Анало‑
гичный подход применялся в работе Biccard BM (2017) 
[14]. Именно этот использованный на когорте VISION 
критерий ПМВО (сТнТ ≥0,03 нг/мл, предположи‑
тельно связанный с ишемией миокарда) был предло‑
жен Европейскими обществами анестезиологов 
и интенсивной помощи для практического примене‑
ния [15]. В  то  же время в  протоколе исследования 
MANAGE (2018) единый критерий отсутствовал. 
Принималось во  внимание любое превышение сТн 
верхнего референсного предела для данной тест-сис‑
темы [16]. 

Высокочувствительные тропониновые тесты (вч-
сТн), после их внедрения в  практику, также стали 
использоваться для диагностики ПМВО. Так, во вто‑
рой части исследования VISION за критерий ПМВО 
был принят уровень вч-сТн ≥14 нг/л [17]. Поскольку 
повышение вч-сТн можно ожидать гораздо чаще 
в  ситуациях, не  связанных с  острым коронарным 
синдромом, например, при хронической ишемии, 
сердечной недостаточности, некардиальной патоло‑
гии, высока вероятность обнаружения исходно высо‑
кого вч-сТн до  операции. В  таких случаях большую 
ценность будет иметь не  абсолютное значение при 
однократном измерении, а динамика биомаркера, так 
как это позволит исключить его хроническое повы‑
шение. В работе Puelacher С, et al. (2018) диагности‑
ровали ПМВО, если послеоперационный уровень 
вч-сТн превышал дооперационный на 14 и более нг/л 
[18]. Аналогичный подход осуществлялся в  исследо‑
вании Gillman H-J, et al. (2014) [19]. 

Распространенность ПМВО сильно варьируется 
в зависимости от способа диагностики и типа опера‑
ции. При использовании не-высокочувствительного 
сТн частота обнаружения ПМВО составила по  раз‑
ным данным от  4,6% до  22% [4, 13, 14, 18, 20]. При 
использовании вч-сТн она существенно возрастает 
до 35,5-53,2% [6, 17, 21]. Зависимость частоты ПМВО 
от  типа и  объема вмешательства изучена недоста‑
точно. Вероятно, неполостные операции осложня‑
ются реже (ортопедические — в 9,2% [22], на голове 
и  шее  — в  13% [23]). В  то  же время наибольшая 
частота ПМВО выявлена в  абдоминальной (21%) 
и  сосудистой (19,2-49,5%) хирургии [14, 19, 23-25]. 

Прогностическое и  клиническое значение ПМВО
Главной причиной введения понятия ПМВО как 

самостоятельного клинико-лабораторного синдрома 
явилась обнаруженная тесная его взаимосвязь с про‑
гнозом пациентов в  послеоперационном периоде. 
Эта зависимость сохраняется даже в случаях бессим‑
птомного повышения сТн и  отсутствия других при‑
знаков ишемии и/или некроза миокарда. Одними 
из  первых об  этом сообщили исследователи много‑
центрового клинического испытания POISE (2008), 
посвященного изучению послеоперационного ИМ. 

Среди 8351 пациентов когорты POISE у 415 (5%) раз‑
вился ИМ и  у  697 (8,3%) отмечено изолированное 
повышение биомаркеров некроза миокарда сТн или 
МВ-фракции креатинфосфокиназы (КФК МВ) без 
клинических и  электрокардиографических призна‑
ков ИМ. В  последней подгруппе отмечено увеличе‑
ние относительного риска (ОР) остановки сердца 
с  успешной реанимацией в  4 раза и  коронарной 
реваскуляризации  — в  девять раз. Принадлежность 
к верхней квартили пациентов с повышением марке‑
ров некроза (уровень более чем в  3,6 раза выше 
нормы) была ассоциирована с ростом 30-дневной 
летальности в 2,5 раза [5]. VISION было первым спе‑
циально спланированным многоцентровым про‑
спективным когортным исследованием прогностиче‑
ского значения ПМВО. На первом этапе испытания 
(2014г) было включено 15065 пациентов старше 45 
лет. Повреждение миокарда выявляли с помощью не-
высокочувствительного сТнТ по  вышеописанной 
методике. Частота ПМВО составила 8,0% (1200 паци‑
ентов). У пациентов с пиковым значением послеопе‑
рационного сТнТ ≥0,03 нг/мл, по сравнению с мень‑
шими значениями сТнТ, шансы развития остановки 
сердца с  успешной реанимацией, застойной сердеч‑
ной недостаточности, инсульта были выше, соответ‑
ственно, в  14,6, 10,3 и  4,7 раза. Уровень 30-дневной 
летальности достиг 9,8% vs 1,1% в группе без ПМВО. 
Чем выше был уровень послеоперационного сТнТ, 
тем выше была летальность, независимо от  того, 
сопровождалось  ли повышение сТнТ другими сим‑
птомами ишемии [4]. 

Результаты индийского обсервационного проспек- 
тивного исследования, включившего 1075 плановых 
хирургических пациентов старше 45 лет, подтвердили 
данные VISION о  прямой зависимости показателя 
летальности от уровня сТн: смертность среди пациен‑
тов с сТнI ≥1 нг/мл была в 6,8 раза выше (26%), чем 
среди тех, у  которых сТнI находился в  диапазоне 
0,03-0,09 нг/мл (5%). Методом ROC-анализа опреде‑
лено отрезное значение сТнI равное 0,152 нг/мл, 
выше которого риск смерти существенно возрастал 
[23]. В  когорте из  750 пациентов старше 50 лет уро‑
вень сТнI >0,1 нг/мл был ассоциирован с  четырех‑
кратным увеличением риска общей смерти в первые 
6 мес. после операции [25].

Особенностью крупного ретроспективного обсер‑
вационного исследования, включавшего 12882 ангио‑
хирургических пациентов высокого и  умеренного 
хирургического риска, явилась большая длительность 
анализируемого периода. За  период наблюдения 
(медиана 26,9 мес.) умерло 16,7% пациентов. Частота 
ПМВО по  критерию VISION (сТнТ ≥0,03 нг/мл) 
составила 22,7%. Однако риск смерти увеличивался 
непрерывно, начиная уже с уровня сТнТ =0,01 нг/мл. 
Указанная зависимость наблюдалась в  течение пер‑
вых 10 мес. от  момента операции. В  исследовании 
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была изучена выживаемость пациентов в  зависи
мости от варианта ПМВО — ИМ 1 типа, ИМ 2 типа 
или предоперационного повышения сТн. В  первые 
месяцы выживаемость после ИМ 1 типа была самой 
низкой. Однако при дальнейшем наблюдении зави‑
симость уровня смертности от  типа ИМ исчезала. 
Складывается впечатление, что прогноз пациентов 
в большей степени обусловлен уровнем послеопера‑
ционного сТн, а  не  механизмом повреждения мио‑
карда. Это является весомым аргументом в  пользу 
самостоятельного клинико-прогностического значе‑
ния ПМВО [24].

Субанализ исследования ENIGMA II (Evaluation 
of Nitrous oxide in Gas Mixture of Anesthesia, 2018) под‑
твердил значение изолированного повышения сТн 
в  прогнозе смертности, хотя и  меньшее, чем после
операционного ИМ (отношение шансов (ОШ) 1,9 
и  3,4, соответственно). Интерес вызывает тот факт, 
что наибольшая смертность — 25,9%, зафиксирована 
у  больных с  некардиальными осложнениями опера‑
ции (раневая инфекция, продленная искусственная 
вентиляция легких, легочная эмболия, мозговой 
инсульт) в сочетании с повышенным сТн, то есть при 
состояниях, формально не  отвечающих критериям 
ПМВО [26]. 

Вторая часть исследования VISION (2017) была 
посвящена уточнению прогностической значимости 
высокочувствительного сТнТ у  21842 хирургических 
пациентов в  возрасте 45 лет и  старше (средний воз‑
раст 63 года). Период наблюдения составил 30 дней. 
У  40% пациентов вч-сТнТ дополнительно опреде‑
лялся до операции. Частота ПМВО составила 17,9%. 
30-дневная смертность была ассоциирована как 
с симптомным повышением вч-сТнТ, так и с изоли‑
рованной “тропонинемией” (ОШ 5,0 и 3,2, соответ‑
ственно). Риск смерти увеличивался по  мере роста 
уровня вч-сТнТ, начиная с  5 нг/л. Важно отметить, 
что прогноз зависел и от динамики вч-сТнТ: разница 
между дооперационным и максимальным послеопе‑
рационным уровнями вч-сТнТ ≥5 нг/л равно как 
и между двумя послеоперационными его значениями 
примерно в  5 раз увеличивала вероятность неблаго‑
приятного исхода. По  степени влияния на  риск 
смерти миокардиальное повреждение, выявленное 
при помощи вч-сТнТ, уступало лишь сепсису и моз‑
говому инсульту [17]. Определение вч-сТнТ позволяет 
оценить не только краткосрочный, но и отдалённый 
прогноз, как показали результаты крупного регистро‑
вого исследования. У  пациентов старше 60 лет уме‑
ренного или высокого риска уровень вч-сТнТ ≥14 
нг/л был ассоциирован с 2-10-кратным увеличением 
ОР больших сердечно-сосудистых событий в течение 
1 года после операции [27]. 

Прогностическое значение динамических изме‑
нений вч-сТн изучалось также в работе Gillmann H-J, 
et al. (2014) [19]. Оказалось, что любое изменение 

уровня вч-сТнТ после операции, по сравнению с до-
операционным, ≥6,3 нг/л увеличивало риск ИМ или 
сердечно-сосудистой смерти в течение 30 дней после 
ангиохирургической операции. В ряде ретроспектив‑
ных анализов была доказана взаимосвязь между уве‑
личением предоперационного уровня сТн и  послео‑
перационными сердечно-сосудистыми событиями 
[28-30], что не  подтвердилось в  исследовании Lee 
S-H, et al. (2019) [21]. Надо иметь в виду, что повыше‑
ние сТн до операции не соответствует предложенным 
критериям ПМВО. 

Наконец, о  прогностической ценности ПМВО 
убедительно свидетельствуют недавно проведенные 
систематические обзоры и  метаанализы. Наиболее 
крупный из них объединил 169 исследований, вклю‑
чавших более 530 тыс. операций. Частота ПМВО 
составила 17,9%. Повреждение миокарда увеличивало 
ОР как краткосрочной (в 8,3 раза), так и одногодич‑
ной (в 4,1 раза) послеоперационной летальности [31]. 

Механизмы повреждения миокарда и клинические 
проявления ПМВО

Основные причинные факторы и ключевые звенья 
патогенеза ПМВО остаются во  многом еще неяс‑
ными. Наиболее изучен в этом отношении послеопе‑
рационный ИМ, который был предметом крупных 
экспериментальных и  клинических исследований 
двух прошлых десятилетий. В  его основе лежат два 
патофизиологических механизма: 1) разрыв, трещина 
или эрозия атеросклеротической бляшки с  разви‑
тием тромботической окклюзии коронарного сосуда 
и 2) длительная ишемия миокарда вследствие дисба‑
ланса между потребностью и  доставкой кислорода 
[32]. Таким образом, варианты патогенеза периопе‑
рационного ИМ соответствуют современным пред‑
ставлениям о 1-ом и 2-ом типах ИМ [33]. 

Количественное соотношение двух типов перио‑
перационного ИМ в точности не известно. По неко‑
торым данным, ИМ 1 и 2 типа встречаются примерно 
в равном количестве случаев [32, 34]. В исследовании 
Reed GW, et al. (2017) соотношение ИМ 1 типа и ИМ 
2 типа было иным  — соответственно 35,2% и  64,8% 
[24]. Общей чертой вышеприведенных данных явля‑
ется намного более высокая частота обнаружения 
ИМ 2 типа, чем в общей популяции. Таким образом, 
дисбаланс между потребностью и  доставкой кисло‑
рода в  условиях хирургического стресса является 
одной из главных клинико-патогенетических особен‑
ностей ПМВО.

Патогенез изолированного повышения сТн мало 
изучен. После появления высокочувствительных тро‑
пониновых тест-систем стало очевидным, что повы‑
шение в  крови сТн может происходить и  без гибели 
кардиомиоцитов за  счет высвобождения продуктов 
протеолитической деградации сТн, повышенной 
проницаемости клеточных мембран, выхода из  кле‑
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ток мембранных везикул, содержащих сТн, апоптоза, 
минимального некроза кардиомиоцитов [35]. Веро‑
ятно, указанные механизмы запускаются под воздей‑
ствием ишемии, гиперкатехоламинемии, гипоксии 
и других факторов хирургического стресса. Остается 
неясным, каким образом бессимптомное повышение 
тропонина связано с  увеличением послеоперацион‑
ной летальности. Выявлена интересная закономер‑
ность: выраженный прирост сТн больше ассоцииро‑
ван с  сердечно-сосудистой смертностью. Этот факт 
вполне объясним, поскольку такая динамика био‑
маркера скорее всего отражает явный ишемический 
некроз миокарда. В то же время минимальное увели‑
чение сТн связано с некардиальными осложнениями 
операции (сепсисом, несостоятельностью анасто‑
моза, кровотечением, пневмонией, смертностью 
от  несердечных причин) [36]. Точный патофизиоло‑
гический механизм данной взаимосвязи не известен. 
Предполагается, что локальная ишемия/ишемиче‑
ское повреждение ведет к  “оглушению” миокарда, 
диастолической дисфункции левого желудочка и сни‑
жению сердечного выброса. Нарушается микроцир‑
куляция периферических органов, вследствие чего 
замедляется заживление операционной раны, увели‑
чивается риск раневой инфекции, пневмонии, несо‑
стоятельности анастомоза [36, 37]. Возможно и обрат‑
ное: минимальная тропонинемия является маркером 
вторичного поражения миокарда при тяжелых некар‑
диальных осложнениях операции [38].

Ишемическое повреждение миокарда после вне‑
сердечных операций характеризуется рядом клиниче‑
ских особенностей. До  операции у  таких пациентов 
чаще встречаются коронарный атеросклероз, перене‑
сенный ИМ, цереброваскулярные болезни, хрониче‑
ская болезнь почек [23, 24]. В  большинстве случаев 
ПМВО, включая послеоперационный ИМ, развива‑
ется в первые 24-48 ч от момента операции [5, 4, 13, 19]. 
Ишемическое повреждение миокарда очень редко 
сопровождается типичным болевым синдромом (в 3,2-
6%) [13, 18], что, вероятно, обусловлено нахождением 
пациентов под обезболиванием, в том числе наркоти‑
ческим. Среди ишемических симптомов преобладает 
одышка (14,8%) [14]. Ишемические изменения на 
электрокардиограмме (ЭКГ) встречаются всего в 6,9-
25% случаев [13, 18, 23]. Доля ИМ, полностью соответ‑
ствующего общепризнанным диагностическим крите‑
риям, также невелика и составляет по разным данным 
от 3,2% до 41,8% всех случаев ПМВО [4, 13, 18, 19, 24]. 
Таким образом, в структуре синдрома преобладает бес-
симптомное повышение сТн. Послеоперационный ИМ 
отличается от такового в общей популяции преоблада‑
нием безболевых форм (до 65,3%) [5], вариантов без 
подъема сегмента ST на ЭКГ (90-97%) [5, 13, 14] и, как 
указывалось выше, большей частотой ИМ 2 типа. 
Сбор жалоб, анамнеза, оценка самочувствия затруд‑
нены или невозможны из-за интубации и седации. Ряд 

вероятных симптомов ИМ  — одышка, тахикардия, 
артериальная гипотензия, лихорадка, повышение ско‑
рости оседания эритроцитов  — могут интерпретиро‑
ваться как проявления других связанных с операцией 
состояний и осложнений. Все это затрудняет своевре‑
менную диагностику и, вероятно, обусловливает чрез‑
вычайно высокую летальность от  послеоперацион‑
ного ИМ — до 58,3% [5]. 

Основной вывод из  вышеприведенных данных 
сводится к тому, что вызванное внесердечной опера‑
цией ишемическое повреждение миокарда встреча‑
ется нередко, характеризуется малосимптомным 
течением, но  с  достаточной точностью определяет 
краткосрочный прогноз пациентов. Вполне обосно‑
ванно встает вопрос о необходимости скрининга сТн 
у  хирургических пациентов с  целью стратификации 
риска. В  Российских национальных рекомендациях 
“Прогнозирование и  профилактика кардиальных 
осложнений внесердечных хирургических вмеша‑
тельств” 2011г данная проблема не  рассматривается 
[39]. В действующих на сегодняшний день клиниче‑
ских рекомендациях Европейского общества кардио‑
логов/Европейского общества анестезиологов 2014г 
скрининг сТн до и через 24-48 ч после операции име- 
ет невысокий класс и  уровень доказанности (IIb C) 
и может обсуждаться у пациентов высокого хирурги‑
ческого риска перед крупными операциями [40]. 
В рекомендациях АСС/АНА 2014г предлагается оце‑
нивать сТн только при появлении клинических сим‑
птомов и признаков ишемии миокарда или ИМ (I А). 
Без симптомов ишемии, но  при высоком риске 
послеоперационного ИМ уровень рекомендации 
снижается до  IIb B. Рутинное исследование уровней 
биомаркеров у  всех пациентов не  рекомендуется 
(III  C) [41]. В  2017г опубликованы рекомендации 
Канадского кардиоваскулярного общества по оценке 
и  ведению пациентов, подвергающихся внесердеч‑
ным операциям. В них впервые, с учетом новых фак‑
тов и  наблюдений, рекомендовано определять уро‑
вень сТн в течение 48-72 ч после внесердечной опера‑
ции всем пациентам при наличии одного или 
нескольких следующих критериев: повышенного 
предоперационного уровня мозгового натрийурети‑
ческого пептида (BNP)/N-концевого фрагмента его 
предшественника (NT-proBNP) или невозможности 
его определения, скорректированного индекса сер‑
дечного риска по Lee TH ≥1 балла [42], возраста 45-64 
лет в сочетании с сердечно-сосудистым заболеванием 
или ≥65 лет с высокой градацией силы рекомендации 
и умеренным качеством доказательств (1 B) [43]. 

Факторы риска развития ПМВО
В таблице 1 суммированы анамнестические, кли‑

нические и  лабораторные факторы, ассоциирован‑
ные с  развитием данного послеоперационного 
осложнения.



127

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

Из таблицы видно, что часть выявленных предик‑
торов, такие как пожилой и старческий возраст, муж‑
ской пол, заболевания, связанные с атеросклерозом, 
диабет, хроническая болезнь почек, фибрилляция 
предсердий, можно отнести к “традиционным” фак‑
торам риска сердечно-сосудистых событий. Оче‑

видно, именно эти группы пациентов будут нуждаться 
в  периоперационном скрининге сТн. Патогенетиче‑
ски связанными с ИМ 1 типа могут быть тахикардия 
как проявление симпатической активации, высокое 
интраоперационное артериальное давление (АД), 
гипергликемия, гиперкоагуляция, системное воспа‑

Таблица 1
Предикторы ПМВО

Предиктор Риск развития ПМВО* 
Возраст 
>70 лет
>75 лет

2,1 (1,4-3,4) [22]
1,7 (1,5-2,0) [4]

Женский пол 0,7 (0,6-0,8) [4]
ИМ в анамнезе 2,4 (1,3-4,3) [22]
ИБС 1,7 (1,2-2,5) [22]

1,3 (1,1-1,5) [4]
2,2 (1,5-3,3) [23]

Периферический атеросклероз 1,9 (1,6-2,3) [4]
Застойная сердечная недостаточность 1,4 (1,1-1,7) [4]
Диастолическая дисфункция левого желудочка 3,1 (1,3-6,8) [44]
Обструктивное апноэ во сне 1,5 (1,2-2,0) [45]
Фибрилляция предсердий 1,5 (1,2-1,8) [4]
Диабет 1,3 (1,2-1,5) [4]

1,5 (1,1-2,2) [23]
2,0 (1,7-2,3) [46]

Послеоперационная гликемия 1,1 (1,0-1,1) на каждые 1 ммоль/л прироста [46]
Артериальная гипертензия 1,3 (1,1-1,5) [4]
Мозговой инсульт в анамнезе 1,4 (1,1-1,6) [4]

3,3 (1,9-5,6) [23]
ХБП (СКФ <30 мл/мин) 7,9 (6,7-9,3) [4]
Интраоперационная ЧСС >100 мин-1 1,3 (1,1-1,5) [47]
Дооперационная ЧСС >90 мин-1 1,2 (1,1-1,4) [48]
Среднее АД после операции 0,99 (0,98-0,999) на каждый 1 мм рт.ст. снижения [6]
Интраоперационное САД >160 мм рт.ст. 1,2 (1,01-1,3) [47]
Интраоперационное САД <100 мм рт.ст. 1,2 (1,1-1,4) [47]
Интраоперационное среднее АД <60 мм рт.ст. в течение:
1-5 мин
5-10 мин
≥10 мин

1,2 (1,01-1,3)
1,3 (1,0-1,8)
1,4 (1,2-1,7) [49]

Интраоперационное снижение среднего АД на 40% и более  
от предоперационного ≥30 мин 

1,8 (1,2-2,6) [50]

Экстренная/срочная операция 1,8 (1,6-2,1) [4]
Операция низкого риска 0,7 (0,5-0,99) [4]
Анестезия — блокада периферических нервов (по сравнению  
со спинномозговой) 

12,0 (4,2-34,4) [23]

Интраоперационное кровотечение 2,7 (2,1-3,4) [51]
Активаторы коагуляции и фибринолиза:
Фактор VIII
Фибриноген
D-димер

Уровень в группе ПМВО (-) — 155% vs в группе ПМВО (+) — 186%, р=0,006;
4,2 г/л vs 5,6 г/л, р=0,03;
1090 нг/мл vs 1680 нг/мл, р=0,03 [52]

Факторы воспаления:
вч-СРБ
нейтрофильно-лейкоцитарное соотношение >4

4,5 мг/л vs 10 мг/л, р=0,02 [52]
2,56 (1,92-3,41) [53]

Примечание: * — приведены значения ОШ (или ОР) развития ПМВО с указанием 95% доверительного интервала.
Сокращения: ИБС — ишемическая болезнь сердца, ХБП — хроническая болезнь почек, CКФ — скорость клубочковой фильтрации, ЧСС — частота сердечных 
сокращений, САД — систолическое АД, вч-СРБ — высокочувствительный С-реактивный белок.
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ление. Триггерами ИМ 2 типа, вызывающими дисба‑
ланс потребления и доставки кислорода в миокарде, 
являются интраоперационная гипотензия, систоли‑
ческая и  диастолическая дисфункция миокарда, 
обструктивный коронарный атеросклероз, апноэ сна 
как причина гипоксии. Особый интерес вызывает 
группа факторов, связанных с хирургическим вмеша‑
тельством и  анестезиологическим пособием, 
поскольку эти факторы потенциально управляемы. 
Прогностическое значение имеет состояние интра
операционной гемодинамики (как высокое, так 
и  низкое АД, тахикардия), величина кровопотери, 
тип и срочность операции. Дискутабельным остается 
вопрос о  влиянии вида обезболивания, поскольку 
в  некоторых работах эта зависимость не  подтверди‑
лась [14]. 

Другие биомаркеры в диагностике ПМВО и про
гнозировании послеоперационных осложнений и смерт-
ности

Наиболее изучен в этом отношении BNP или NT-
proBNP. Включение повышенного NT-proBNP 
в  Скорректированный индекс сердечного риска  — 
наиболее распространенную систему оценки риска — 
существенно увеличивало точность прогноза послео‑
перационного ИМ, но не ПМВО [30, 42]. По другим 
данным, уровень предоперационного NT-proBNP 
>917 пг/мл, равно как и сТн >0,07 нг/мл, явился неза‑
висимым предиктором больших сердечно-сосуди‑
стых событий после внесердечных операций [28]. 
Значение повышенного NT-proBNP в  прогнозе 
смертности и ИМ в течение 30 и 180 сут. после опера‑
ции (ОШ 3,7 и  2,2, соответственно) было доказано 
в метаанализе 18 оригинальных исследований, вклю‑
чивших 2179 пациентов [54]. По-видимому, повыше‑
ние натрийуретического пептида обладает не  мень‑
шей (а в  предоперационном периоде, возможно, 
и  большей), чем сТн, предсказательной ценностью. 
Учитывая принципиально иной механизм его повы‑
шения в крови, перспективной могла бы быть разра‑
ботка прогностических алгоритмов для ПМВО 
с включением обоих биомаркеров — сТн и BNP/NT-
proBNP. В  Рекомендациях Канадского кардиоваску‑
лярного общества 2017г этот подход впервые реализо‑
ван в следующем виде: в предоперационном периоде 
BNP/NT-proBNP рекомендуется оценивать пациен‑
там старше 65 лет, или со Скорректированным индек‑
сом сердечного риска ≥1 балла, или в возрасте 45-64 
в  сочетании с  сердечно-сосудистым заболеванием; 
у больных с NT-proBNP ≥300 мг/л или BNP ≥92 мг/л 
после операции следует определить сТн [43].

Нами впервые изучена динамика белка, связыва‑
ющего жирные кислоты (БСЖК), у  72 пациентов 
с  раком легкого, подвергшихся торакотомии. Сред‑
ний уровень БСЖК статистически значимо увели‑
чился с дооперационного 0,47 (0,24-0,8) нг/мл до 2,6 

(1,5-4,0) через 24 ч после операции с  последующим 
снижением до 1,1 (0,6-2,6) через 48 ч. До вмешатель‑
ства значение БСЖК выше верхней границы нормы 
(5 нг/мл) выявлено у одного пациента, через сутки — 
у 16 (22,2%), через двое — у 8 (11,1%), за весь 48-часо‑
вой период  — у  18 (25,0%). Таким образом, при 
использовании БСЖК в  качестве маркера ПМВО, 
частота последнего достигает 25% [55].

Прогностическим значением могут обладать 
липопротеин-ассоциированная фосфолипаза А

2
  — 

маркер системного воспаления и  атерогенеза [56], 
копептин — маркер эндогенного стресса [57]. 

Профилактика ПМВО
Результаты исследований по изучению эффектив‑

ности бета-адреноблокаторов (БАБ), включая круп‑
нейшее рандомизированное испытание POISE 
(2008), показали, что назначение препаратов перед 
операцией приводит к  снижению риска нефаталь‑
ного ИМ, однако при этом увеличивается общая 
смертность, частота инсультов, артериальной гипо‑
тензии и брадикардии [58, 59]. Рекомендации экспер‑
тов по вопросу применения БАБ можно суммировать 
следующим образом: показано продолжение приема 
БАБ в  периоперационный период, если они прини‑
мались ранее (I B); нельзя начинать прием БАБ 
в течение 24 ч перед операцией (класс III) [40, 41, 43].

Превентивные эффекты статинов (на примере 80 
мг флувастатина) были изучены в  многоцентровом 
рандомизированном исследовании DECREASE-III 
(2009) у  497 ангиохирургических пациентов. При 
терапии флувастатином в  2 раза реже встречались 
ишемия миокарда, нефатальный ИМ или сердечно-
сосудистая смерть [60]. В одноцентровом рандомизи‑
рованном исследовании изучалась эффективность 
розувастатина, который назначался в дозе 20 мг паци‑
ентам с ишемической болезнью сердца за 2 ч до экс‑
тренной/срочной внесердечной операции и  после 
нее. Риск периоперационного ИМ снизился почти 
в 2 раза, реже обнаруживался бессимптомный подъем 
КФК МВ [61]. Несмотря на обнадеживающие резуль‑
таты, рекомендации на этот счет достаточно консер‑
вативные: прием статинов необходимо продолжить 
пациентам, уже их принимающим (I C); специальное 
назначение статинов следует рассмотреть только 
перед вмешательством на  сосудах, оптимально 
не менее, чем за 2 нед. перед операцией (IIa B) [40]. 

Результаты многоцентрового рандомизирован‑
ного исследования POISE-2 (2014), включавшего 
более 10 тыс. хирургических пациентов, не подтвер‑
дили способность ацетилсалициловой кислоты 
и альфа-2-агониста клонидина снижать частоту ИМ, 
общей и сердечно-сосудистой смертности, несмотря 
на  обнадеживающие данные ранее проведенных 
менее крупных испытаний. При этом на 23% увели‑
чивался риск больших кровотечений [62, 63]. В этой 



129

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

связи специальное назначение аспирина и  клони‑
дина перед операцией не  рекомендовано. Прием 
аспирина может быть продолжен при недавней 
имплантации коронарного стента или каротидной 
эндартерэктомии [40]. Двойная антитромбоцитарная 
терапия аспирином и  блокатором P2Y

12
 рецепторов, 

как показали результаты недавнего метаанализа, 
не  снижала риск сосудистых событий, но  ожидаемо 
увеличивала частоту кровотечений [64]. Неэффек‑
тивной оказалась и  превентивная реваскуляризация 
миокарда [65].

Итак, следует признать, что несмотря на  множе‑
ство исследований по периоперационной кардиопро‑
текции, проведенных за  последние 20 лет, выбор 
врача по-прежнему ограничен двумя-тремя препара‑
тами. Нет и обоснованных мер профилактики ПМВО 
в интраоперационный период [32]. По нашему мне‑
нию с  внедрением концепции ПМВО появятся но-
вые возможности для решения данной пробле- 
мы, поскольку, во-первых, ПМВО  — событие более 
частое, чем ИМ или летальный исход, и  во-вторых, 
вмешательство на  более ранних доклинических эта‑
пах повреждения миокарда может быть более эффек‑
тивным. Подтверждением этому явились результаты 
субанализа VISION. Изучалось влияние статинов 
на  частоту ПМВО у  2845 пациентов из  когорты 
VISION. Предоперационный прием статинов был 
ассоциирован со снижением на 17% риска комбини‑
рованной конечной точки, включавшей общую 
смертность, ПМВО или инсульт. ОР общей смертно‑
сти при этом снижался на 42%, сердечно-сосудистой 
смертности  — на  58%, ПМВО  — на  14%. Не  было 
различий в частоте ИМ и инсультов [66].

Перспективным направлением профилактики 
ПМВО может явиться оптимизация метаболизма 
миокарда под влиянием миокардиальных цитопро‑
текторов. Мы впервые изучили кардиопротективный 
эффект триметазидина МВ у  72 больных ишемиче‑
ской болезнью сердца, подвергающихся торакото‑
мии. С  этой целью определяли периоперационную 
динамику биомаркеров повреждения миокарда (сТнI, 
БСЖК и NT-proBNP) в группе пациентов, принимав‑
ших триметазидин МВ в течение 2 нед. перед опера‑
цией, по  сравнению с  контрольной группой. Прием 
препарата был ассоциирован с меньшими, по сравне‑
нию с  контролем, послеоперационными уровнями 
БСЖК и  NT-proBNP и  долей пациентов с  ПМВО. 
Повышенный сТнI >0,1 нг/мл отмечен у двоих паци‑
ентов контрольной группы [55].

Целью продолжающегося рандомизированного 
клинического исследования PIXIE (Prevention of 
Myocardial Injury in Non-cardiac Surgery) явилось изуче‑
ние возможностей дистантного ишемического пре‑
кондиционирования в  профилактике ПМВО. Рандо‑
мизировано около 600 человек. Пациентам группы 
вмешательства в начале анестезии проводится преры‑

вистая компрессия плеча тонометрической манжетой. 
Первичной конечной точкой является частота ПМВО. 
Результаты ожидаются в 2019г [67].

Лечение ПМВО
Протоколы лечения ПМВО, включая послеопера‑

ционный ИМ, на сегодняшний день не разработаны. 
Нет ни  одного рандомизированного исследования 
по  лечению послеоперационного ИМ. Отсутствуют 
рекомендации по  чрескожным коронарным вмеша‑
тельствам. Единичные наблюдательные исследова‑
ния подтвердили эффективность аспирина, статинов 
и БАБ в снижении 30-дневной летальности больных 
ИМ или ишемией [5]. В ретроспективном исследова‑
нии “случай-контроль” интенсификация терапии 
пациентов с ПМВО путем назначения как минимум 
одного препарата (статина, антиагреганта, БАБ или 
ингибитора ангиотензинпревращающего фермента) 
снижало риск ИМ, коронарной реваскуляризации 
или острой сердечной недостаточности на  37% [68]. 
На основании вышеприведенных данных Канадским 
кардиоваскулярным обществом впервые сформули‑
рована рекомендация начать длительный прием 
аспирина и статина в случае ПМВО или послеопера‑
ционного ИМ [43].

В этой связи большой интерес исследователей 
и практикующих врачей вызвало недавно завершив‑
шееся исследование MANAGE (The Management of 
Myocardial Injury After Noncardiac Surgery, 2018)  — 
первое специально спланированное рандомизиро‑
ванное плацебо-контролируемое многоцентровое 
исследование по  лечению ПМВО. Теоретическим 
обоснованием для его проведения явились следую‑
щие факты, установленные в наблюдательных иссле‑
дованиях. Во-первых, ПМВО ассоциирована с гипер‑
коагуляцией. Во-вторых, одним из  механизмов 
ПМВО является коронарный тромбоз. В-третьих, 
смертность среди пациентов с  ПМВО, не  получав‑
ших антитромботические средства, оказалась более 
высокой [23]. В-четвертых, независимым предикто‑
ром ПМВО является кровотечение, в  том числе 
из  верхних отделов желудочно-кишечного тракта. 
В  этой связи в  качестве препаратов вмешательства 
были выбраны прямой ингибитор тромбина дабига‑
тран, который ранее доказал высокую эффектив‑
ность по  профилактике венозных тромбозов после 
ортопедических операций, и  ингибитор протонной 
помпы омепразол. Предполагалось, что у пациентов 
с  ПМВО дабигатран снизит частоту больших сер‑
дечно-сосудистых событий и,  отдельно, омепразол 
уменьшит риск гастроинтестинальных кровотечений.

В исследование включено 1754 пациента с ПМВО 
в  возрасте ≥45 лет, у  которых не  позднее 35 дней 
после внесердечной операции выявлен один из  сле‑
дующих признаков: повышенный уровень сТн или 
КФК МВ и  ≥1 признака, определяющего поврежде‑
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ние миокарда или изолированное повышение сТн без 
альтернативной причины. Критерии исключения: 
геморрагический диатез, внутричерепное, внутри‑
глазное или спинномозговое кровотечение в  анам‑
незе, состояние, требующее лечения антикоагулян‑
том и  клиренс креатинина <35 мл/мин. Первичная 
комбинированная конечная точка включала сосудис
тую смертность, нефатальный ИМ, негеморрагиче‑
ский инсульт, периферический артериальный тром‑
боз, ампутацию и симптоматическую венозную тром‑
боэмболию. Пациенты были рандомизированы в две 
группы по  877 человек. В  группе вмешательства 
назначен дабигатран в  дозе 110 мг 2 раза/сут. Паци‑
енты, не получающие ингибиторы протонной помпы, 
были рандомизированы для получения омепразола 
20 мг 1 раз/сут. в  сравнении с  плацебо (результаты 
этой ветви исследования не опубликованы). Длитель‑
ность наблюдения составила от 4 мес. до 2 лет (в сред‑
нем 16 мес.). Около 45% пациентов прекратили прием 
препарата. Серьезные сосудистые осложнения (пер‑
вичная точка эффективности) зарегистрированы у 97 
пациентов (11%) группы дабигатрана и  у  130 (15%) 
группы плацебо (ОР 0,72 (0,55-0,93), р=0,012, сниже‑
ние ОР на 28%). Вторичные конечные точки эффек‑
тивности, включая ИМ, сосудистую и общую смерт‑
ность, были сходными при лечении дабигатраном 
в сравнении с плацебо, за исключением негеморраги‑
ческого инсульта, ОР которого снизился на 80%. Ана‑
лиз в  подгруппах показал, что наибольшую эффек‑
тивность следует ожидать у пациентов с послеопера‑
ционным ИМ, если лечение назначено в  первые 5 
сут. от момента постановки диагноза. Комбиниро‑
ванная конечная точка безопасности (кровотече‑
ние опасное для жизни или массивное или в  жиз‑
ненно важном органе) встречалась одинаково часто 
при лечении дабигатраном в  сравнении с  плацебо 
(в 3% и  4%, соответственно, ОР 0,92 (0,55-1,53)) 
несмотря на  то, что три четверти пациентов про‑
должали прием аспирина. Различия наблюдались 
только для незначимых кровотечений из  нижних 
отделов желудочно-кишечного тракта, небольших 
кровотечений и диспепсии в пользу плацебо. Таким 
образом, впервые в  рандомизированном исследо‑
вании была доказана способность прямого перо‑
рального антикоагулянта дабигатрана в дозе 110 мг 
2 раза/сут. снижать риск серьезных сосудистых 
осложнений без увеличения риска массивного кро‑
вотечения у пациентов с ПМВО [69]. 

Нерешенные вопросы и  направления дальнейших 
исследований

Выявление ПМВО предполагает рутинный 
скрининг сТн. Остается неясным, в  каких группах 
риска необходимо его определение. Позиции про‑
фессиональных сообществ на  этот счет различа‑
ются. Если в  рекомендациях Американского Кол‑

леджа Кардиологии/Американской ассоциации 
заболеваний сердца 2014г определение сТн пока‑
зано только при подозрении на  ишемию или ИМ, 
то  в  алгоритме Канадского кардиоваскулярного 
общества (2017) предполагается скрининг сТн 
в  случаях предоперационного повышения мозго‑
вого наутрийуретического пептида (хотя такой под‑
ход не был апробирован в специальных исследова‑
ниях) или при других признаках высокого риска 
[41, 43]. В  Четвертом универсальном определении 
ИМ (2018) рекомендуется послеоперационное 
определение сТн у  пациентов высокого риска без 
уточнения его критериев [33].

Не решен вопрос о целесообразности определе‑
ния сТн перед операцией. Повышение сТн до опе‑
рации выявляется часто — в 14-50% случаев [17, 29]. 
Прогностическая значимость предоперационного 
сТн ниже, чем послеоперационного, однако такой 
подход позволяет выявить хроническое повышение 
сТн, не  связанное с  ишемией. Возможно, более 
точной предсказательной ценностью может явиться 
периоперационная динамика сТн, но это приведет 
к  усложнению и  увеличению стоимости обследо
вания. 

Важным преимуществом концепции ПМВО яв- 
ляется тот факт, что повышение сТн ассоциировано 
с широким спектром послеоперационных осложне‑
ний, включая некардиальные и  общую смертность. 
Таким образом, рутинный скрининг сТн обеспечи‑
вает неспецифическую оценку риска. Однако невоз‑
можность выделить отдельные механизмы тропо
нинемии при ишемии миокарда и  неишемических 
состояниях из-за отсутствия четкого понимания 
патогенеза ПМВО приведет к тому, что любое повы‑
шение сТн будет трактоваться как ишемическое. Это 
может повлечь за собой неверную тактику лечения. 

На сегодняшний день внедрены в  практику раз‑
личные системы оценки риска послеоперационных 
сердечно-сосудистых осложнений [42, 70]. Позво‑
лит  ли мониторинг сТн более точно оценивать про‑
гноз, учитывая, что большинство факторов риска 
ПМВО уже включены в  расчетные индексы? По-
видимому, оптимальным будет включение уровня сТн 
в существующие системы оценки риска [30].

Проблема высокочувствительного тропонина. 
Совершенно очевидно, что определение вч-сТн, осо‑
бенно перед операцией, в разы увеличит количество 
пациентов с  ПМВО. Означает  ли это, что все они 
должны дополнительно обследоваться и  получать 
специфическое лечение, не  известно. Обнаружение 
высокого вч-сТн перед операцией неизбежно повле‑
чет за собой удлинение предоперационного периода 
и необоснованные отказы от операции.

Наконец, требуется проведение рандомизирован‑
ных исследований для разработки обоснованных 
рекомендаций по лечению ПМВО. 
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Заключение
Повреждение миокарда, определяемое по  повы‑

шенному уровню сТн крови, представляет собой 
частое осложнение внесердечных операций. В  силу 
большого количества хирургических пациентов, 
высокой частоты выявления и  тесной ассоциации 
со  смертностью в  ближайшем и  отдаленном перио‑
дах, ПМВО является серьезной и до конца не решен‑
ной проблемой современной кардиологии. В  боль‑
шинстве случаев ПМВО протекает бессимптомно 
и  не  сопровождается клиническими и  ЭКГ-призна‑
ками ишемии или инфаркта миокарда. Механизмы 
ПМВО изучены недостаточно, однако могут быть 

сходными с  таковыми при инфаркте миокарда 1-го 
и 2-го типа. Предложенная в последние годы концеп‑
ция ПМВО может явиться полезным инструментом 
оценки риска осложнений внесердечных операций. 
Имеются данные о  снижении риска больших сер‑
дечно-сосудистых событий у пациентов с ПМВО при 
приеме статинов, аспирина, дабигатрана. Однако 
основанные на доказательствах стратегии профилак‑
тики и лечения ПМВО все еще не разработаны. 
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