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Введение. Определение уровня кортизола в качестве компонента анестезиологического мониторинга по-
зволяет не только оценить уровень периоперационного стресса, но и прогнозировать высоту ожидаемой 
стресс-реакции организма.

Цель исследования. Определить влияние периоперационных факторов на уровень кортизола при кардиохи-
рургических вмешательствах. 

Материал и методы. Проведено проспективное нерандомизированное обсервационное исследование. В 
исследовании приняли участие 30 пациентов кардиохирургического профиля. Возраст пациентов – от 49 до 
67 (64 (59; 70)) лет, индекс массы тела – 29,05 (25,56; 33,25) кг/м2. Всем пациентам была выполнена карди-
охирургическая операция в условиях искусственного кровообращения. У всех пациентов производился забор 
венозной крови для определения содержания уровня кортизола на следующих этапах: 1 этап – пациент на 
операционном столе, катетеризация периферической вены; 2 этап – во время анестезии, перед подключением 
к аппарату искусственного кровообращения; 3 этап – окончание операции, наложение швов на кожу; 4 этап 
– через 1-3 часа после операции; 5 этап – через 17-20 ч после оперативного вмешательства. Количественное 
определение кортизола в сыворотке крови проводилось иммунохимическим методом с помощью аппарата 
Architect plus i10000sr (Abbott, США).

Результаты. Анализ полученных данных показал, что уровень кортизола в раннем послеоперационном пе-
риоде достоверно выше у пациентов старше 65 лет (18,8 (10,3; 26,0) мкг/дл). Уровень кортизола на втором 
этапе исследования  выше у пациентов с нарушением жирового обмена (11,1 (7,1; 15,6) мкг/дл). Уровень кор-
тизола достоверно ниже при использовании более высоких доз пипекурония бромида во время анестезии (5,8 
(3,6; 10,5) мкг/дл). Выявлена достоверная обратная корреляция между дозой пропофола на этапе индукции и 
уровнем кортизола на этапе 4 (R=-0,6; р=0,007). Установлена обратная корреляция умеренной силы между 
уровнем кортизола и общей дозой фентанила на втором этапе (R=-0,43; p=0,017). 

Выводы. Определение уровня кортизола должно быть компонентом анестезиологического мониторинга 
при выполнении кардиохирургических вмешательств в условиях искусственного кровообращения.

Ключевые слова: кардиохирургия, анестезия, кортизол, возраст, ожирение, пропофол, пипекурония бро-
мид, фентанил.
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Введение
Операции на открытом сердце активируют 

гипоталамус-гипофиз-надпочечниковую систе-
му, что приводит к увеличению стероидогенной 
активности в коре надпочечников. Вариатив-
ность условий в периоперационном периоде 
обуславливает разную чувствительность над-
почечников к адренокортикотропному гормону 
и, соответственно, приводит к разному уровню 
кортизола в крови [1, 2]. Тщательная оценка пе-
риоперационных факторов позволяет заранее 
спрогнозировать высокий уровень кортизола у 
пациентов.  

В базах данных PubMed найдено 757 публи-
каций при введении ключевых слов «cortisol», 
«perioperative period». Данная тема рассматри-
вается исследователями с 1955 г. до настоящего 
момента. В данных публикациях исследователи 
выявили особенности динамики кортизола при 
заболеваниях надпочечников, оценили влияние 

гипотермии, а также использовали определение 
уровня кортизола в качестве критерия уровня 
стресс-реакции. Ранее также было установлено, 
что у пациентов с ожирением уровень кортизола 
вдвое выше, чем у пациентов с нормальным ин-
дексом массы тела [3, 4]. Однако данные о вли-
янии периоперационных факторов на уровень 
кортизола при операциях на открытом сердце 
в условиях искусственного кровообращения 
немногочисленны. 

В связи с этим цель нашего исследования 
заключалась в определении влияния периопе-
рационных факторов и компонентов анесте-
зии на содержание кортизола при операциях 
на открытом сердце в условиях искусственного 
кровообращения. 

Материал и методы
Проведено проспективное нерандомизиро-

ванное обсервационное исследование с 15.07.21 
по 01.10.21 гг. В исследование были включены 
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30 пациентов, госпитализированных в кардио-
хирургическое отделение УЗ «Могилёвская об-
ластная клиническая больница». На проведение 
данного исследования было получено разреше-
ние Комитета по этике (№ 4/2021). Все пациен-
ты, принявшие участие в настоящем исследова-
нии, были информированы и дали письменное 
согласие на проведение анестезиологического 
пособия, включающего контроль уровня содер-
жания кортизола в сыворотке крови на этапах 
исследования. 

Критерии включения пациентов в исследова-
ние: возраст старше 18 лет, проведение операции 
по аортокоронарному шунтированию (АКШ) или 
протезированию (пластике) клапанов сердца в ус-
ловиях искусственного кровообращения (ИК).

Критерии исключения из исследования: на-
личие эндокринологических заболеваний, свя-
занных с нарушением функции надпочечников и 
гипофиза, прием лекарственных средств на ос-
нове глюкокортикостероидов (ГКС) последние 6 
месяцев, наличие оперативных вмешательств в 
анамнезе за последние 6 месяцев. 

Возраст пациентов составил от 49 до 67 
(64 (59; 70)) лет, распределение по полу: муж-
чин – 21 (70%), женщин – 9 (30%). Масса тела 
пациентов составила 85 (73; 93) кг, рост – 170 
(165; 175) см, индекс массы тела – 29,05 (25,56;  
33,25) кг/м2. Оценка риска неблагоприятного 
исхода при кардиохирургических операциях по 
шкале EuroScore II составила 1,49 (0,96; 3,1)%. 

Были выполнены следующие кардиохирур-
гические вмешательства: у 3 (10%) пациентов 
произведена клапанная коррекция; у 5 (16,6%) 
пациентов – аортокоронарное шунтирование и 
клапанная коррекция; у 22 (73,3%) – аортокоро-
нарное шунтирование. Длительность анестезии 
составила 335 (320; 390) минут, длительность 
операции – 265 (230; 300) минут. Длительность 
искусственного кровообращения была 115 
(101,5; 136,5) минут, время ишемии – 92 (81,5; 
113,5) минуты. Суммарный объем кровопоте-
ри в течение операции и первых 24 часов после 
нее составил 850 (640; 1300) мл или 17,7 (12,4; 
28,4)% от объема циркулирующей крови. 

Пациенты имели следующие сопуствующие 
патологии: сахарный диабет 2-го типа, язвенная 
болезнь желудка и 12-перстной кишки, острое 
нарушение мозгового кровообращения в анам-
незе, венэктазия пищевода, варикозная болезнь 
нижних конечностей. 

Всем пациентам выполнялся единый алго-
ритм премедикации. Зопиклон 7,5 мг перораль-
но за 12 часов до оперативного вмешательства, 
инъекция 10 мг морфина внутримышечно за 30 
минут до поступления пациента в операционный 
блок. При поступлении в операционную пациен-
там проводилась пункция периферической вены, 
катетеризация периферической артерии, вну-
тренней яремной вены, осуществлялся монито-
ринг показателей жизнедеятельности и функций 
разных систем организма. 

Все оперативные вмешательства выполня-
лись с применением многокомпонентной сба-
лансированной анестезии с искусственной вен-

тиляцией лёгких (ИВЛ). В качестве компонентов 
анестезии на этапе индукции были применены 
следующие лекарственные средства:  фентанил 
в дозировке 2,35 (2,03; 2,74) мкг/кг/час, мидазо-
лам в дозировке 0,172 (0,147; 0,2) мг/кг, пипеку-
рония бромид 0,08 (0,069; 0,095) мг/кг, пропофол 
0,77 (0,48; 1,25) мг/кг. Поддержание анестезии 
осуществлялось севофлураном с уровнем МАК 
0,9-1,2. За время анестезии общая доза фентани-
ла составила 12,5 (11,43; 15,07) мкг/кг. Во вре-
мя проведения искусственного кровообращения 
поддержание анестезии осущетвлялось введе-
нием фентанила и пропофола 4,2 (4,01; 4,70) мг/
кг/час внутривенно через дозатор. Поддержание 
миорелаксации проводилось пипекурониумом в 
дозе 0,05 (0,04; 0,07) мг/кг. Глубину анестезии 
оценивали при помощи биспектрального ин-
декса с поддержанием его значения на уровне  
40-60 усл. единиц.

По окончании операции все пациенты были 
переведены в палату интенсивной терапии для 
проведения продленной ИВЛ с последующей эк-
стубацией. В послеоперационном периоде схема 
анальгезирующего компонента интенсивной те-
рапии была универсальной для 25 пациентов и 
заключалась во введении раствора парацетамола 
внутривенно, 3 г в сутки и промедола внутримы-
шечно в дозе 1,11 (0,94; 1,25) мг/кг. Для осталь-
ных 5 пациентов анальгезирующего эффекта 
только парацетамола было достаточным. 

С целью определения уровня содержания 
кортизола забор крови проводился на следую-
щих этапах: 1 этап – пациент на операционном 
столе, катетеризация периферической вены; 2 
этап – во время анестезии, перед подключени-
ем к аппарату ИК; 3 этап – окончание операции, 
наложение швов на кожу; 4 этап – через 1-3 часа 
после операции; 5 этап – через 17-20 часов после 
операции.

Количественное определение кортизола в 
сыворотке крови проводилось иммунохимиче-
ским методом с помощью аппарата Architect plus 
i10000sr (Abbott, США). 95% референтный ин-
тервал содержания кортизола в сыворотке крови 
составляет 2,9-19,4 мкг/дл. 

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов проводилась с помощью программы 
Statistica 7.0 (StatSoft Inc., США). Проверку дан-
ных на нормальность распределения проводили 
с использованием теста Шапиро-Уилка (Shapiro-
Wilk Test). Данные представляли в виде медианы 
(Ме) и квартилей (LQ; UQ). Для установления 
значимости различий двух независимых групп 
использовали тест Манна-Уитни (Mann-Whitney 
U-test). Для оценки корреляции применяли непа-
раметрический коэффициент корреляции Спир-
мена (Spearman rank, R). Применен также одно-
факторный линейный регрессионный анализ для 
выявления количественной зависимости уровня 
кортизола от компонентов анестезии. Различия 
считались достоверными при р<0,05.

Результаты и обсуждение
Установлена корреляция возраста пациента 

(R=0,35; p=0,023) с уровнем кортизола на эта-
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пе 5, то есть через 17-20 ч после оперативного 
вмешательства. У пациентов в возрасте 65 лет 
и старше уровень кортизола был достоверно 
выше только на 5 этапе исследования: 58,5 (55,5; 
61,5) мкг/дл у пациентов младше 65 лет и 70,5 
(67,0; 73,0) мкг/дл у пациентов 65 лет и старше 
(р=0,03). На остальных этапах исследования 
уровень кортизола не различался между данны-
ми группами пациентов (таблица).

Установлена также прямая корреляция уме-
ренной силы ИМТ с уровнем кортизола на этапе 
2 (R=0,45; р=0,01) и на этапе 3 (R=0,39; р=0,03). 
При этом статистически значимые различия 
уровня кортизола между пациентами с ожирени-
ем и без такового наблюдались только на этапе 
2: 33,3 (31,1; 36,0) мкг/дл у пациентов с ожире-
нием; 26,2 (22,6; 27,6) у пациентов без ожирения 
(р=0,047).

Проведенный нами корреляционный и ре-
грессионный анализ выявил достоверное вли-
яние на уровень кортизола доз лекарственных 
средств для анестезии. Была выявлена обратная 
корреляция умеренной силы (R=-0,44; р=0,05) 
уровня кортизола на 2 этапе с дозой пипекуро-
ния бромида. Проведенный однофакторный ре-
грессионный анализ показал наличие линейной 
зависимости между дозой пипекурониума бро-
мида и уровнем кортизола на 2 этапе (R²=0,22; 
р=0,008) и на 4 этапе (R²=0,24; р=0,006). 

Проведенный корреляционный анализ выя-
вил наличие обратной зависимости между дозой 
пропофола на этапе индукции и уровнем корти-
зола у пациентов через 1-3 часа после операции 
(R=-0,6; р=0,007). Однофакторный регрессион-
ный анализ также продемонстрировал наличие 
умеренной линейной зависимости между дан-
ными показателями (R²=0,26; р=0,003). 

Нами выявлена обратная корреляция уме-
ренной силы общей дозы фентанила в течении 
анестезии с уровнем кортизола на этапе 2 (R=-
0,43; р=0,02). Других зависимостей уровня кор-
тизола от дозы вводимых анальгетиков нами не 
выявлено. 

В исследовании нами установлено, что уро-
вень кортизола у пациентов 65 лет и старше 
достоверно выше относительно более молодых 

Таблица. – Уровень кортизола на этапах исследования в группах пациентов
Table. – Cortisol levels at the stages of the study in patient groups

Этап исследования 1 2 3 4 5

Пол
Муж. 8,35

(5,9; 11,1)
9,65

(4,9; 13,0)
29,35

(17,75; 37,15)
18,05

(14,7; 22,9)
11,45 (7,7; 15,35)

Жен. 9,4 (6,5; 10,0) 13,6 (10,2; 14,8) 23,2 (20,2; 31,7) 19,6 (17,5; 24,6) 19,9 (12,8; 24,5) 

Возраст

≥65 лет 8,15 (5,45; 11,1) 9,65 (4,5; 11,45) 28,4 (15,3; 37,15) 18,55 (16,05; 
22,05)

11,6 (5,35; 15,35)*

<65 лет 9,6 (7,4; 10,1) 13,5 (5,8; 14,8) 26,55 (18,9; 35,3) 18,55 (14,0; 24,6) 18,8 (10,3; 26,0)*

Масса тела

ИМТ≥ 30 
кг/м2

9,8 (6,5; 10,4) 11,1 (7,1; 15,6)* 31,7 (21,7; 39,8)* 19,6 (14,6; 31,4) 13,6 (8,0; 24,5)

ИМТ< 30 
кг/м2

7,9 (5,2; 11,1) 8,4 (3,6; 12,6)* 20,2 (10,8; 32,9)* 17,5 (14,0; 21,8) 12,7 (7,4; 16,6)

Примечание – * – p<0,05 при сравнении показателей между группами на указанном этапе исследования (Mann-Whitney U test)

пациентов через 17-20 ч после проведенной 
операции.  В исследовании C. B. Barra и соавт., 
возраст участников которого составил от 4 до 19 
лет, были получены данные о том, что базальный 
уровень кортизола увеличивается с возрастом и 
не зависит от пола человека [5]. В исследовании 
E. Beale и соавт. сравнительный анализ уровня 
кортизола у пациентов в крайне тяжелом состоя-
нии показал, что уровень кортизола в группе па-
циентов старше 60 лет выше, чем в группе, где 
средний возраст составил 20 лет, а также в груп-
пе старше 60 лет ответ на стимуляцию АКТГ 
был менее выраженным [6]. Данных о влиянии 
возраста на уровень кортизола при операциях 
на открытом сердце в условиях искусственного 
кровообращения у совершеннолетних пациен-
тов в базе данных Pubmed не найдено. 

В нашем исследовании установлено, что 
пациенты с ожирением имеют более высокий 
уровень кортизола на этапе 2. Многочисленные 
исследования подтверждают факт повышенного 
уровня кортизола у пациентов с абдоминальным 
ожирением. Так, А. С. Incollingo Rodriguez   и 
соавт. установили связь между абдоминальным 
ожирением и повышенной активностью гипота-
ламус-гипофиз-надпочечниковой системы [7].

Более высокая доза пропофола, введенная 
на этапе индукции, в нашем исследовании была 
связана с более низким уровнем кортизола в ран-
нем послеоперационном периоде через 1-3 часа 
после оперативного вмешательства. В исследо-
вании A. NG и соавт. установлено, что инфузия 
пропофола в течение времени искусственного 
кровообращения достоверно снижает уровень 
кортизола [8]. Однако подобные исследова-
ния немногочисленны и требуют дальнейшего 
анализа.

Нами установлено, что применение более 
высоких доз фентанила связано с более низким 
уровнем кортизола на 2 этапе. В исследовании 
A. M. Lehtinen et al. установлено, что малые 
дозы фентанила вызывают увеличение уровня 
вазопрессина и кортизола [9]. В исследовании 
G. M. Cooper et al. установлено, что использо-
вание фентанила в качестве анальгезирующего 
компонента анестезии снижает гипергликемиче-
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ский ответ на оперативное вмешательство и уро-
вень кортизола в сыворотке крови [10]. Однако 
данных о влиянии введенной дозы фентанила 
на уровень кортизола при кардиохирургических 
вмешательствах нами не обнаружено.

В данном исследовании нами также уста-
новлено наличие линейной зависимости между 
дозой пипекурониума бромида, введенной во 
время анестезии, и уровнем кортизола перед на-
чалом ИК и через 1-3 ч после операции. Иссле-
дований по влиянию конкретного миорелаксан-
та и его дозы на уровень кортизола в периопера-
ционном периоде нами не обнаружено. В связи с 
этим необходимы дальнейшие исследования по 
определению влияния глубины миорелаксации 
во время анестезии на уровень кортизола у па-
циента в периоперационном периоде.  

Таким образом, определение уровня корти-
зола должно быть компонентом анестезиологи-
ческого мониторинга при выполнении кардио-
хирургических вмешательств в условиях искус-
ственного кровообращения.

Выводы
1. Уровень кортизола у пациентов 65 лет 

и старше на 5 этапе  был достоверно выше, 
чем у пациентов младше 65 лет (70,5 (67,0;  
73,0) мкг/дл и 58,5 (55,5; 61,5) мкг/дл, 
соответственно).

2. Уровень кортизола у пациентов  
с ИМТ≥30 кг/м2 на 2 и 3 этапах (11,1 (7,1;  
15,6) мкг/дл и 31,7 (21,7; 39,8) мкг/дл) был до-
стоверно выше, чем у пациентов с ИМТ<30 кг/м2   
(8,4 (3,6; 12,6) мкг/дл и 20,2 (10,8; 32,9) мкг/дл).

3. Выявлена линейная зависимость между 
дозой пипекурония бромида и уровнем кортизо-
ла на 2 и 4 этапах (R²=0,22; р=0,008 и R²=0,24; 
р=0,006); между дозой пропофола на этапе ин-
дукции и уровнем кортизола на этапе 4 (R²=0,26; 
р=0,003); обратная корреляция между дозой 
фентанила и уровнем кортизола на 2 этапе  
(R=-0,43; р=0,02). 
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INFLUENCE OF PERIOPERATIVE FACTORS ON THE LEVEL OF 
CORTISOL IN ANESTHESIA DURING CARDIAC SURGERY 

V. A. Dudko1,2, T. I. Klepcha1, A. L. Lipnitski1,2, T. V. Sergievich1,  A. V. Marochkov1,2 
1Mogilev Regional Clinical Hospital, Mogilev, Belarus 

2Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Belarus

Background. In this study the dependence of the level of cortisol on the age of the patient, the presence of disorders 
of fat metabolism, the dose of muscle relaxant and anesthetic propofol was revealed. Determining the level of cortisol 
as a component of anesthetic monitoring enables not only to assess the level of perioperative stress, but also to predict 
the height of the expected stress response.

The aim of our study was to determine the influence of perioperative factors on cortisol levels during cardiac sur-
gery.

Material and methods. A prospective non-randomized observational study was conducted. The study involved 30 
cardiac surgery patients. The age of the patients ranged from 49 to 67 (64 (59; 70)) years, the body mass index was 
29.05 (25.56; 33.25) kg/m2. All the patients underwent cardiac surgery under cardiopulmonary bypass. All the patients 
underwent venous blood sampling to determine the level of cortisol at the following stages: stage 1 - the patient on 
the operating table, peripheral vein catheterization; Stage 2 - during anesthesia, before connecting to a heart-lung 
machine; Stage 3 - the end of the operation, suturing the skin; Stage 4 - 1-3 hours after the operation; Stage 5 - 17-20 
hours after surgery. Quantitative determination of cortisol in blood serum was carried out by the immunochemical 
method using the Architect plus i10000sr apparatus (Abbott, USA).

Results. The analysis of the obtained data showed that the level of cortisol in the early postoperative period was 
significantly higher in patients older than 65 (18.8 (10.3; 26.0) µg/dL). The level of cortisol at the second stage of the 
study was higher in patients with impaired fat metabolism (11.1 (7.1; 15.6) µg/dL). Cortisol levels were significantly 
lower with higher doses of pipecuronium bromide during anesthesia (5.8 (3.6; 10.5) µg/dL).  A significant correlation 
was found between the dose of propofol at the induction stage and the level of cortisol at stage 4 (R=-0.6; р=0.007). A 
moderate inverse correlation was established between the level of cortisol and the total dose of fentanyl at the second 
stage (R=-0.43; p=0.017).

Conclusion. Determining the level of cortisol should be a component of anesthetic monitoring when performing 
cardiac surgery under conditions of cardiopulmonary bypass.
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