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Цель. Оценка динамики кортизола в сыворотке крови как критерий эффективности лечения пациентов с 
черепно-мозговой травмой (ЧМТ).

Материал и методы. Из 42 пациентов, оперированных по причине ЧМТ, были сформировали две группы. 
Группа 1 – 36 пациентов с благоприятным исходом, группа 2 – 6 пациентов с летальным исходом. Сравнение 
уровня кортизола между группами провели на 4 этапах исследования. 

Результаты. Значение кортизола в группах 1 и 2 исходное – 533,2 (378,1; 860,0), 2097,3 (866,9;  
2568,5) нмоль/л, соответственно группам; при удалении гематомы – 432,5 (258,8; 897,8), 1592,8 (1095,9; 
3586,6) нмоль/л; конец операции – 433,0 (218,0; 1021,5), 1183,2 (816,7; 2071,38) нмоль/л; после операции – 493,5 
(351,6; 880,9), 1449,8 (1334,5; 2141,2) нмоль/л. На всех этапах р<0,05.

Выводы. У пациентов с летальным исходом ЧМТ выявили повышенные значения кортизола сыворотки 
крови на всех этапах исследования. 
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Введение
Черепно-мозговую травму (ЧМТ) в настоя-

щее время рассматривают как общую реакцию 
организма на повреждение центральной нервной 
системы [1]. В связи с этим для прогнозирова-
ния исходов ЧМТ анализируют изменения кли-
нических, функциональных, нейроэндокринных 
и гуморальных параметров гомеостаза, оценоч-
ные шкалы (SOFA, SAPS II, IIS и т. п.), данные 
нейровизуализации головного мозга [1, 2, 3, 4, 
5]. Одним из показателей активизации нейроэн-
докринного ответа на стрессовое воздействие, 
в том числе травматического характера, явля-
ется изменение содержания кортизола [1, 2]. В 
анестезиологической практике содержание кор-
тизола в сыворотке крови позволяет судить об 
эффективности анестезии во время оперативных 
вмешательств в разных областях хирургии [6, 7, 
8]. Однако при черепно-мозговой травме изме-
нения содержания кортизола имеют особенно-
сти [1, 2, 9]. При анализе исследований, посвя-
щенных определению кортизола у пациентов с 
ЧМТ, установлено, что разные авторы приво-
дили противоположные данные о содержании 
кортизола и его корреляции с неблагоприятным 
исходом лечения [1, 2, 9, 10, 11]. 

Цель настоящего исследования –  оценить 
динамику содержания кортизола в сыворотке 
крови как прогностического критерия эффектив-
ности лечения пациентов с ЧМТ. 

Материал и методы
За период с 01.02.2017 г. по 01.04.2019 г. 

было проведено проспективное исследование. 
На проведение исследования получено разре-

шение комитета по этике № 2 от 10.11.2016 г. 
В исследование включены 42 пациента, кото-
рым было показано оперативное лечение череп-
но-мозговой травмы, требующее анестезиоло-
гического обеспечения. Критерии включения в 
исследование: возраст пациентов 18 лет и стар-
ше; наличие письменного информированного 
согласия пациента (в случае его недееспособно-
сти – согласие его законного представителя) на 
участие в исследовании. Критерии исключения 
из исследования: возраст пациентов до 18 лет; 
отказ пациента от участия в исследовании; ал-
лергические реакции на используемые лекар-
ственные средства.

Сформировали две группы пациентов. В пер-
вую группу (группа 1) включили 36 пациентов 
с благоприятным исходом лечения; во вторую 
группу (группа 2) – 6 пациентов, у которых лече-
ние оказалось неэффективным. Пациенты двух 
групп не имели значимых различий по возрасту, 
массе тела, полу (табл. 1). У пациентов группы 
2 выявили более низкие баллы по ШКГ и более 
высокие оценки по  шкалам SOFA, SAPS II,  чем 
у пациентов группы 1 (табл. 1). 

Значимых различий во времени от момента 
травмы до начала операции между пациентами 
обеих групп не выявлено, р=0,58 (табл. 2).  

В операционной пациента подключали к си-
стемам мониторирования: АД, пульсоксиме-
трия, ЧСС, ЭКГ и термометрия. Использовали 
монитор Infinity Delta (Drager, Германия). Для 
контроля уровня глубины анестезии использо-
вали монитор Cerebral State Monitor (Danmeter, 
Дания) или монитор Интеграл «ММ-18И» (Бе-
ларусь). Интраоперационно определяли КОС, 
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Таблица 1. – Общая характеристика пациентов 
групп 1 и 2, Ме (LQ; UQ)
Table 1. – General characteristics of patients groups 1 
and 2, Me (LQ; UQ)

Критерии оценки Группа 1 Группа 2 Значение p 

Возраст, лет 51 (40; 62,5) 56,5 (55; 62) 0,491

Масса, кг 72 (63,5; 80) 80,5 (70; 87) 0,171

Рост, см 172(168;178) 176 (174;176) 0,511

Соотношение по 
полу муж/жен 28/8 5/1 1,0²

ШКГ, баллы 14,5 (11; 15) 9 (7; 12) 0,007¹

SAPS II, баллы 21(15; 28,5) 37,5 (34; 44) 0,004¹

SOFA, баллы 1 (0; 3) 5 (3; 6) 0,006¹

Примечания:1– для статистического анализа использован 
критерий Манна-Уитни. 2 – для статистического анализа 
использован двусторонний критерий Фишера

глюкозу и лактат артериальной крови анализа-
тором  Epoc Reader, (Epocal Inc., Канада). 

С целью премедикации вводили внутривенно 
атропин 0,4-0,6 мг и диазепам 5-10 мг. 

Для вводной анестезии использовали вну-
тривенное введение фентанила 1-1,5 мкг/кг и 
пропофола 1,0-2,0 мг/кг. Миорелаксацию для 
интубации трахеи осуществляли внутривенным 
введением дитилина 1,5-2,0 мг/кг или тракриума 
0,5-0,6 мг/кг. ИВЛ проводили наркозно-дыха-
тельным аппаратом Fabius Tiro (Drager, Герма-
ния) кислородно-воздушной смесью в соотно-
шении 1:1, FiO2=50%. 

Поддержание анестезии осуществляли вну-
тривенным титрованием пропофола в дозе  
2-5 мг/кг/час. Анальгезию обеспечивали болюс-
ными введениями фентанила в дозе 1-3 мкг/кг/
час. Общую анестезию у 19 пациентов группы 1 
и 3 пациентов группы 2 комбинировали с прово-
дниковыми блокадами периферических нервов 
скальпа, которые производили после индукции 
анестезии и интубации трахеи. Для блокад не-
рвов у каждого пациента использовали 0,75% 
или 1,0% раствор ропивакаина в объеме 6-9 мл 
[12]. 

Пациенты обеих групп не различались по 
объему оперативного вмешательства, кровопо-
тере, инфузионной поддержке (р>0,05). Особен-
ности операции и анестезиологического обеспе-
чения вмешательств у пациентов обеих групп 
отражены в таблице 2. 

Данные ЧСС, АД, глубины наркоза оценива-
ли на следующих этапах: 1 – исходный, пациент 
на операционном столе; 2 – через 5-10 минут по-
сле интубации трахеи; 3 – начало операции; 4 – 
трепанация черепа; 5 – через 10-15 минут после 
вскрытия твердой мозговой оболочки (основной 
этап операции); 6 – наложение швов на кожу 
(конец операции), 7 – через 10-12 часов после 
операции. Глюкозу и лактат крови определяли 
на 1, 5 и 6 этапах. 

Кортизол в сыворотке венозной крови иссле-
довали на 1, 5, 6 и 7 этапах. Исследование на 

Таблица 2. – Особенности операции и анестези-
ологического обеспечения пациентов групп 1 и 
2, Ме (LQ; UQ)
Table 2. – Features of the operation and anesthetic 
management of patients groups 1 and 2, Me (LQ; UQ)

Показатели Группа 1 Группа 2 Значение 
p 

Время от момента 
травмы 
до операции, час

25,5 (8; 76) 19 (8; 37) р=0,56¹

Длительность 
операции, час

92,5
(77,5; 120)

137,5
(120; 180) р=0,029¹

Длительность 
анестезии, час

122,5
(102,5; 140)

165
(150; 200) р=0,019¹

Костнопластическая/
резекционная 
трепанация черепа

33/3 5/1 р=0,47²

Пропофол индукция, 
мг/кг 1,7 (1,4; 1,9) 1,2  

(0,9; 1,5) р=0,04¹

Пропофол 
поддержание, мг/
кг/час

3,8 (3,2; 4,5) 1,8  
(1,2; 2,5) =0,0001¹

Фентанил индукция, 
мкг/кг 1,3 (1,0; 1,5) 1,2  

(1,1; 1,3) р=0,82¹

Фентанил 
поддержание, мкг/
кг/час

1,8 (1,1; 2,3) 1,0  
(0,7; 1,4) р=0,04¹

Тракриум индукция, 
мг/кг

0,53 (0,47; 
0,57)

0,52  
(0,44; 0,55 р=0,61¹

Тракриум поддержа-
ние, мг/кг/час 

0,22  
(0,16; 0,31)

0,15  
(0,13; 0,31) р=0,44¹

Примечания: 1 – для статистического анализа исполь-
зован критерий Манна–Уитни. 2 – для статистического 
анализа использован двусторонний критерий Фишера

содержание кортизола выполнили с помощью 
иммуноферментного анализатора Sunrise Tecan 
(Австрия). Показания содержания кортизола 
были в нг/мл. Для пересчета концентрации кор-
тизола в нмоль/л значение концентрации в нг/
мл умножили на 2,76 [11]. Показатели содержа-
ния кортизола представлены в нмоль/л (норма – 
165,6-634,8 нмоль/л).

Значимых различий между пациентами двух 
групп в содержании лактата артериальной крови 
не выявлено, р>0,05. Отмечены более высокие 
показатели глюкозы крови у пациентов группы 
2 на этапах 1 и 5. В группе 1 глюкоза крови на 1 
этапе была 5,9 (5,3; 6,9) ммоль/л, а в группе 2 – 
7,9 (6,9; 9,4) ммоль/л, р=0,03. На этапе 5 глюкоза 
крови в группе 1 была 6,2 (5,5; 7,0) ммоль/л, в 
группе 2 – 8,0 (7,3; 8,9) ммоль/л, р=0,01.

В группе 2 по одному пациенту умерли на 4, 
5, 6 и 7 сутки после операции. В последующем 
один пациент умер на 17 сутки, еще один паци-
ент скончался на 29 сутки после вмешательства. 
У 4 пациентов, умерших в течение первой неде-
ли после операции, были выявлены отягощаю-
щие факторы: один из пациентов принимал до 
травмы варфарин по поводу перенесенного ин-
фаркта миокарда; у 2 пациентов в анамнезе были 
перенесенные ЧМТ и алкоголизм; 1 пациентка 
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страдала от сердечной недостаточности. У паци-
ентов, которые умерли на 17 и 29 сутки после 
операции, причиной летального исхода стала 
полиорганная недостаточность.   

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с использованием програм-
мы Statistica 7.0. Соответствие распределения 
нормальному определяли по критерию Shapiro-
Wilk`s test. Для проверки значимости статистиче-
ских гипотез использовали непараметрические 
методы. Данные представлены в виде медианы 
(Me), нижней (25%) и верхней (75%) кварти-
лей (LQ; UQ). Для сравнения двух независимых 
групп применяли критерии Манна-Уитни. Срав-
нение номинальных данных двух независимых 
групп проводили с использованием двусторон-
него критерия Фишера (при числе наблюдений 5 
и менее). Статистическую значимость различий 
уровня кортизола внутри групп между этапами 
исследования определяли по критерию Вилкок-
сона. Наличие связи и ее направления между 
анализируемыми показателями осуществляли 
с использованием коэффициента корреляции, 
рассчитанного методом Спирмена. Различия для 
статистических критериев считали достоверны-
ми при p<0,05.

Результаты и обсуждение
У пациентов группы 1 выявили значитель-

но меньшее содержание кортизола в сыворотке 
венозной крови на всех этапах его определения 
(табл. 3, рис.). Так, значение кортизола в группе 1 
на первом этапе было 533,2 (378,1; 860,0) нмоль/л, 
в группе 2 – 2097,3 (866,9; 2568,5) нмоль/л, 
р=0,0004. На пятом этапе содержание кортизо-
ла в группе 1 было 432,5 (258,8; 897,8) нмоль/л, 
в группе 2 – 1592,8 (1095,9; 3586,6) нмоль/л, 
р=0,0006. На шестом этапе показатель кортизо-
ла в группе 1 был 433,0 (218,0; 1021,5) нмоль/л, в 
группе 2 – 1183,2 (816,7; 2071,38) нмоль/л, р=0,02. 
На седьмом этапе содержание кортизола в группе 
1 было 493,5 (351,6; 880,9) нмоль/л, в группе 2 –  
1449,8 (1334,5; 2141,2) нмоль/л, р=0,0004. 

В группе 1 содержание кортизола сыворотки 
крови превышало 634,8 нмоль/л на 1 этапе ис-
следования у 14 (39,8%) пациентов, на 5 этапе 
– у 12 (33,3%), на 6 этапе – у 14 (39,8%), на 7 
этапе – у 12 (33,3%). Значения кортизола сыво-
ротки крови меньше 165,6 нмоль/л в группе 1 на 
1 этапе были у 1 (2,8%) пациента, на 5 этапе – у 
3 (8,3%), на 6 этапе – у 4 (11,1%) и на 7 этапе – у 
4 (11,1%). Значения кортизола у всех пациентов 
группы 2 на всех этапах определения превыша-
ли 634,8 нмоль/л.

Коэффициент корреляции Спирмена (r) меж-
ду кортизолом на 1 этапе  и летальным исходом 
ЧМТ был 0,51, р=0,0007; между кортизолом на 
5 этапе  и исходом ЧМТ r=0,49, р=0,001; между 
значением кортизола на 6 этапе  и исходом ЧМТ 
r=0,36, р=0,02; а между кортизолом на 7 этапе  и 
исходом ЧМТ r=0,50, р=0,0007. Таким образом, 
при анализе корреляций содержания кортизола 
на 1, 5, 6 и 7 этапах исследования и летального 
исхода ЧМТ выявлена достоверная прямая связь 
средней  силы (0,25<r<0,75). 

Таблица 3. – Содержание кортизола сыворотки 
крови у пациентов групп 1 и 2, Ме (LQ; UQ)
Table 3. – Serum cortisol content in patients of groups 1 
and 2, Me (LQ; UQ)

Этапы 
исследования 

кортизола
Группа 1 Группа 2

Значение 
р для 

критерия 
Манна-
Уитни

Кортизол, этап 
1, нмоль/л

533,2 
(378,1; 860,0)

2097,3 
(866,9; 2568,5)

0,0004

Кортизол, этап 
5, нмоль/л

432,5 
(258,8; 897,8)

1592,8 
(1095,9; 
3586,6)

0,0006

Кортизол, этап 
6, нмоль/л

433,0 
(218,0; 
1021,5)

1183,2 
(816,7; 

2071,38)

0,02

Кортизол, этап 
7, нмоль/л

493,5 
(351,6; 880,9)

1449,8 
(1334,5; 
2141,2)

0,0004

Рисунок. – Динамика содержания кортизола в группах 
умерших и выживших пациентов с ЧМТ. Этап 1 – до 
начала операции. Этап 5 – основной этап операции. 
Этап 6 – конец операции. Этап 7 – через 10-12 часов 

после операции 
Figure. – The dynamics of the cortisol content in the groups of 
deceased and surviving patients with TBI. Stage 1 – before the 

operation. Stage 5 is the main stage of the operation. Stage 6 – the 
end of the operation. Stage 7 – 10-12 hours after surgery
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Разные авторы приводят противоречивые 
сведения о содержании кортизола и его влиянии 
на течение и исход черепно-мозговой травмы.  
Z. Olivecrona et al. в своем исследовании выяви-
ли низкие значения кортизола (<276 нмоль/л) в 
первые сутки у 54,5% пациентов, на 4 сутки от 
травматического воздействия – у 70,5% пациен-
тов с ЧМТ, а повышенные значения кортизола 
(>800 нмоль/л) в первые сутки у 18,2%, на 4 сут-
ки черепно-мозговой травмы у 15,6% пациентов 
[2]. Эти авторы указали, что низкие показатели 
кортизола в острой фазе ЧМТ не связаны с не-
благоприятным исходом. Они отметили также 
тенденцию к более высоким показателям кор-
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тизола в группе пациентов с неблагоприятным 
исходом ЧМТ [2].  

Л. М. Ценципер и соавт. у пациентов в остром 
периоде ЧМТ исследовали утренний и вечерний 
показатели кортизола крови и не выявили до-
стоверного снижения содержания кортизола, а 
также указали на более высокие значения корти-
зола и нарушения ритма его суточной секреции 
у пациентов с неблагоприятным исходом [1]. 
Авторы указали также на гиперактивацию ги-
поталамо-гипофизарно-надпочечниковой систе-
мы у пациентов с тяжелой ЧМТ и отсутствием у 
нее реакции "подавления" на медикаментозные 
средства. В нашем исследовании у пациентов 
применяли пропофол, диазепам и фентанил, ко-
торые могут подавлять выработку кортизола [1, 
2, 9]. Высокими показатели кортизола  остава-
лись на всех этапах анестезии и в раннем после-
операционном периоде у в последующем умер-
ших пациентов. 

М. J. Hannon et al. у 78% пациентов с ЧМТ в 
первые трое суток после травмы головного моз-
га выявили низкие значения кортизола сыворот-
ки крови и рассматривали их как предиктор ле-
тальности при ЧМТ [11]. В нашем исследовании 
содержание кортизола менее 165,6 нмоль/л было 
выявлено лишь у 2,8-11,1% (в зависимости от 
этапов оценки кортизола) пациентов с благопри-
ятным исходом. Однако в нашей работе исследо-
вание пациентов с ЧМТ на кортизол проводили 
только в периоперационном периоде и в первые 
сутки после оперативного вмешательства. 

Ю. И. Кравцов и соавт. в своей работе отме-
тили трехкратное увеличение уровня кортизола 
в сыворотке крови в течение первых трех суток 
после травмы головы у пациентов с летальным 
исходом ЧМТ в сравнении с пациентами с бла-
гоприятным исходом [10]. Однако A. K. Wagner 
et al. не нашли убедительных данных о том, что 

изменения уровня кортизола связаны с леталь-
ностью от ЧМТ [13].

В настоящем исследовании оценку уровня 
кортизола сыворотки крови исследовали лишь у 
6 пациентов с ЧМТ с неблагоприятным исходом. 
Однако у каждого из этих пациентов отметили 
завышенные значения кортизола сыворотки кро-
ви в отличие от пациентов с благоприятным ре-
зультатом лечения. В нашем исследовании так-
же выявлена достоверная прямая связь средней 
силы между содержанием кортизола в сыворот-
ке крови на всех этапах исследования и леталь-
ным исходом ЧМТ. Считаем, что повышенное 
содержание кортизола сыворотки крови у паци-
ентов в остром периоде ЧМТ может рассматри-
ваться как прогностический критерий тяжелого 
течения и  неблагоприятного исхода лечения 
данного контингента пациентов.

Выводы:
1. У пациентов с неблагоприятным исходом 

черепно-мозговой травмы выявили повышенные 
значения кортизола сыворотки крови: до опе-
рации – 2097,3 (866,9; 2568,5) нмоль/л, во вре-
мя основного этапа операции – 1592,8 (1095,9; 
3586,6) и в раннем послеоперационном периоде 
– 1449,8 (1334,5; 2141,2) нмоль/л.

2. У пациентов с благоприятным исходом 
ЧМТ содержание кортизола сыворотки крови 
было в пределах нормальных значений: до опе-
рации – 533,2 (378,1; 860,0) нмоль/л, во время 
основного этапа операции – 432,5 (258,8; 897,8) 
нмоль/л и в раннем послеоперационном периоде 
– 493,5 (351,6; 880,9) нмоль/л.

3. Контроль содержания кортизола в сыворот-
ке крови у пациентов с ЧМТ при анестезиологи-
ческом обеспечении нейрохирургических вме-
шательств может использоваться как компонент 
эндокринно-метаболического мониторинга.
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CORTISOL LEVEL CONTROL AS A COMPONENT OF INTEGRATED 
ANESTHESIOLOGICAL MONITORING IN PATIENTS WITH 

TRAUMATIC BRAIN INJURY
1Markevich D. P., 2Marochkov A. V.

1Mogilev Emergency City Hospital, Mogilev, Belarus 
2Mogilev Regional Hospital, Mogilev, Belarus

Objective. Assessment of the dynamics of cortisol in the serum as a criterion for the effectiveness of treatment of 
patients with traumatic brain injury (TBI).

Material and methods. Of the 42 patients operated because of TBI, two groups were formed. Group 1 – 36 patients 
with a favorable outcome, group 2 – 6 patients with an unfavorable outcome. Comparison of cortisol between the 
groups was made at 4 stages of the study.

Results. The value of cortisol in groups 1 and 2 the initial one was 533.2 (378.1; 860.0), 2097.3 (866.9; 2568.5) 
nmol /l, respectively; when removing the hematoma – 432.5 (258.8; 897.8), 1592.8 (1095.9; 3586.6) nmol /l; the end 
of the operation – 433.0 (218.0; 1021.5), 1183.2 (816.7; 2071.38) nmol /l; after surgery – 493.5 (351.6; 880.9), 1449.8 
(1334.5; 2141.2) nmol /l. At all stages, p <0.05.

Conclusions. In patients with fatal TBI, high serum cortisol values were detected at all stages of the study.
Keywords: cortisol, traumatic brain injury, neuroanesthesiology, scalp nerve block.
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