
62

           

http: //hirurgiya.com.uaKlinichna khirurhiia. 2018 April; 85(4)

                     
Klinichna khirurhiia

Klinichna khirurhiia. 2018 April;85(4):62–66
DOI: 10.26779/2522 1396.2018.04.62
УДК 616.366–003.7–089.87–089.5:616.8–009.614

Патофизиологические особенности анестезиологического 
обеспечения при холецистэктомии

Е. Н. Салех
Одесский национальный медицинский университет 

Pathophysiological peculiarities of anesthesiological support 
while cholecystectomy performance

Е. N. Salekh
Оdessa National Medical University 

Изучение заболеваний желчного пузыря (ЖП) и жел-
чевыводящих путей (ЖВП) остается актуальной пробле-
мой для современной клинической медицины, что об-
условлено высокой частотой данного вида патологии, 
а также наличием дискутабельных вопросов касатель-
но тактики лечения и, в частности, проведения антибак-
териальной терапии (АБТ) [1]. Среди причин возникно-
вения осложнений при заболеваниях билиарного трак-
та холецистит занимает доминирующее место и являет-
ся третьей из основных причин экстренной госпитали-
зации в хирургическое отделение [2]. Согласно стати-
стике в индустриально развитых странах хроническим 
холециститом страдает 10 – 20% взрослого населения 
[3], к тому же отмечают неуклонное «омоложение» дан-
ной патологии [4]. Оперативное вмешательство являет-
ся вариантом выбора в лечении холецистита. Поэтому 
неслучайно значительная часть публикаций последних 
лет по данной проблеме имеет хирургическую направ-
ленность.

Следует заметить, что важную роль в успешности опе-
ративного вмешательства, независимо от применяемой 
технологии, играет анестезиологическое обеспечение. 
Несмотря на внедрение в хирургическую практику бо-
лее щадящих методов оперативного вмешательства, та-
ких как лапароскопическая холецистэктомия, химиче-
ская агрессия на организм пациента в интраоперацион-
ном периоде остается довольно высокой. Тем не менее 
этому аспекту проблемы исследователи уделяют недо-
статочное внимание, что может иметь негативные по-
следствия для пациента как на этапе оперативного вме-
шательства, так и на стадии выздоровления.

Анестезиологическое обеспечение является не толь-
ко одним из обязательных предикторов успешности 
оперативного вмешательства, но и фактором, активно 
влияющим на реакцию организма больного на всех эта-
пах лечения: от предоперационной подготовки до пол-
ного восстановления, поэтому важно проследить все 
эти этапы с акцентом на арсенал применяемых анесте-
тиков и их потенциальное влияние.

Цель настоящего обзора – проведение мета–анализа 
доступных литературных источников за последние пол-
тора десятилетия для уточнения патогенетических ме-
ханизмов развития заболевания как основы разработки 
рациональных путей и способов анестезиологического 

обеспечения, предотвращения негативных последствий 
в раннем и отдаленном периоде, оптимизации процесса 
выздоровления и реабилитации. Изучено 250 источни-
ков, из которых после предварительного ознакомления 
отобраны 140, имевшие непосредственное отношение к 
патогенезу развития холецистопатии и методов ее лече-
ния. Проанализированная информация была сгруппи-
рована по вопросам, характеризующим прямо либо кос-
венно анестезиологическое обеспечение и связанные с 
ним осложнения. 

Острый калькулезный холецистит (ОКХ) – одно из 
наиболее распространенных осложнений ЖКБ, его ди-
агностируют у более 90% больных с ЖКБ [5]. В возрасте 
до 50 лет ОКХ выявляют у женщин в 3 раза чаще, чем у 
мужчин [6]. У мужчин ОКХ развивается в более старшем 
возрасте, когда уже есть несколько сопутствующих забо-
леваний [7]. 

Широкомасштабными эпидемиологическими иссле-
дованиями установлены основные факторы риска раз-
вития ЖКБ: наследственность, избыточная масса тела, 
гиперлипидемия, женский пол [8]. К ним следует доба-
вить такие: стремительное снижение веса, пожилой воз-
раст, беременность, прием пероральных контрацепти-
вов, лечение эстрогенами, цефтриаксоном [9], соматста-
тином, уменьшение концентрации липопротеинов вы-
сокой плотности (ЛПВП), повышение концентрации 
триглицеридов в крови, парентеральное питание, забо-
левания дистального отдела кишечника, сахарный диа-
бет, болезнь Крона и другие паттерны [10, 11]. Большое 
количество публикаций посвящено возникновению хо-
лецистита на фоне применения инкретинов – препара-
тов, содержащих глюкагоноподобный пептид 1, для ле-
чения сахарного диабета II типа. Упомянутый пептид 
вызывает снижение моторики пищеварительной систе-
мы, такой же эффект он оказывает и на ЖВП [12]. Вы-
явлено повышенную экспрессию циклооксигеназы–2 
(ЦОГ–2) в гладкомышечных, стромальных и эпители-
альных клетках у больных с хроническим калькулезным 
холециститом (ХКХ) и сделан вывод о том, что повы-
шенная экспрессия ЦОГ–2 является одним из факторов 
болевого синдрома, утолщения стенки и развития гипо-
моторики ЖП, гиперсекреции гликопротеинового му-
цина, который способствует формированию билиарно-
го сладжа в просвете ЖП [13].
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Острый холецистит чаще всего бывает калькулезным 
по генезу, причиной которого является обструкция ЖП 
камнями [14]. В процессе камнеобразования участву-
ют застой желчи, который может быть механическим 
(аномалии желчного пузыря), функциональным (ред-
кий прием пищи, злоупотребление жирной и жареной 
пищей), эндокринным (дефицит интестинальных гор-
монов при дуоденитах), а также вызванным выпадени-
ем холестерина и сопутствующей либо инициальной 
инфекцией. У 60 – 80% больных камни имеют холесте-
риновую и смешанную природу, что дает право рассма-
тривать холецистолитиаз как комплекс метаболических 
нарушений в печени и ЖП. У больных с ЖКБ обнаруже-
но снижение концентрации ЛПВП и увеличение уровня 
триглицеридов в сыворотке крови, что способствует по-
вышению количества свободного холестерина в печени 
и секреции его в печеночную желчь.

На основе проведенного мета–анализа мы внесли не-
которые уточнения и добавления к обобщенной схеме 
патогенеза образования желчных камней (см. рисунок).

Из представленных на рисунке данных видно, что па-
тогенез ЖКБ имеет полиэтиологическую природу [15] и 
многоэтапное течение. При этом ведущие позиции за-
нимают алиментарно обусловленный холестаз, гипер-

холестеринемия, первичное либо вторичное инфици-
рование. Холестерин является важным компонентом 
нормального функционирования центральной нерв-
ной системы (ЦНС), обеспечивая передачу информа-
ции через синапс, влияет на функцию рецепторов. При 
проведении анестезиологического обеспечения мише-
нью как для ингаляционных, так и для внутривенных 
анестетиков, являются мембраны нейронов. Конфор-
мационные изменения в структуре мембран влияют на 
функцию ионных каналов и ферментов, вызывая пост-
синаптическое торможение активности нейронов [14], 
что в свою очередь при длительной или повторной экс-
позиции чревато развитием конгнитивной дисфункции. 
Холестерин оказывает противоположный эффект, ста-
билизируя липидный бислой, обеспечивает нормальное 
функционирование ионных каналов, тем самым прояв-
ляя защитный эффект на конгнитивную функцию [16]. С 
другой стороны, липиды ответственны за последующее 
перераспределение внутривенных анестетиков в силу 
их высокой липофильности, что приводит к снижению 
клиренса и удлинению периода полувыведения данных 
препаратов у пациентов с ожирением.

Перенасыщенная холестерином и желчными кисло-
тами желчь вызывает асептическое воспаление слизи-
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стой ЖП, стимулируя при этом секрецию гликопротеи-
нового муцина. Внутренним активатором данного про-
цесса могут выступать продукты перекисного окисле-
ния липидов (ПОЛ). 

Гиперсекреция гликопротеинового муцина увеличи-
вает пристеночный слой слизи, формируя вязко–эла-
стический гель, в котором происходит агрегация холе-
стерин–насыщенных фосфолипидных везикул и пре-
ципитация кристаллов моногидрата холестерина и би-
лирубината кальция, в результате чего формируются би-
лиарный сладж и матрицы холестериновых желчных 
камней. Исследования препаратов стенок ЖП, получен-
ных в результате холецистэктомии у больных с ОКХ, вы-
явило повышенное содержание простагландинов [10], 
что подтверждает роль воспалительных реакций раз-
личного генеза в патогенезе холецистопатии. Возника-
ющее в ЖП при застое желчи воспаление носит перво-
начально асептический характер. Однако в дальнейшем 
может присоединиться бактериальная инфекция (в 50 
– 85% наблюдений). Среди микрофлоры доминируют 
энтеробактерии, энтерококки, анаэробы [17]. Посколь-
ку энтеробактерии принимают участие в патогенезе и 
прогрессировании острого холецистита, основным па-
тогенным видом в большинстве наблюдений была ки-
шечная палочка [18]. Это отчетливо прослеживается по 
спектру микроорганизмов (МО), выделенных из культу-
ры желчи у пациентов с острой билиарной инфекцией 
[19] (см. таблицу).

Из приведенных в таблице данных видно, что сре-
ди грамотрицательных МО почти в половине наблюде-
ний высевали кишечную палочку, а среди грамположи-
тельных более 40% составляли кокковые формы, причем 
около трети – энтерококки.

При остром холецистите возникают условия для про-
грессирования инфекционного процесса, особенно у 
ослабленных больных. Поэтому основной задачей АБТ 
при остром холецистите является ограничение мест-
ного воспалительного процесса и предупреждение раз-
вития системной септической реакции [20, 21]. Необ-
думанное назначение антибактериальных препаратов 
ведет к аллергизации, бактериальной резистентности, 
токсическому воздействию на организм. Поэтому при 

назначении антибиотиков следует учитывать, кроме ви-
да возбудителя, фармакокинетику и фармакодинамику 
препарата, состояние функции почек и печени, токсич-
ность препарата, аллергологический анамнез пациен-
та, предшествующее применение антибиотиков [22]. Все 
это не снижает значимости АБТ в лечении острого хо-
лецистита.

Согласно Токийским рекомендациям 2013 г. АБТ 
должна быть начата до проведения оперативного вме-
шательства и прекращена не ранее 24 ч при легком те-
чении, а при II и III степени тяжести антибиотики сле-
дует применять до появления признаков регрессии ин-
фекционного процесса [23]. Наиболее эффективными и 
часто применяемыми антибиотиками у больных с вос-
палительными заболеваниями билиарного тракта явля-
ются препараты групп цефалоспоринов, карбапенемов, 
аминогликозидов [24, 25].

Доминирование определенной микрофлоры оказы-
вает влияние на показатели течения заболевания, виды 
и быстроту развития осложнений, а также определяет 
состав лечебных мероприятий, прежде всего назначае-
мых антибиотиков. В то же время само выявление у па-
циентов признаков инфицирования билиарной систе-
мы представляет определенные трудности. В этой связи 
необходимо напомнить, что согласно классификации В. 
С. Савельева и Э. П. Думпе [26] в зависимости от формы 
воспалительного процесса (катаральная, флегмонозная, 
гангренозная, гангренозно–перфоративная) течение 
может быть неосложненным (катаральным, флегмоно-
зным, гангренозным) либо осложненным (околопузыр-
ный инфильтрат, околопузырный абсцесс, прободение, 
в том числе прикрытое, перитонит прободной, выпот-
ной, желтуха, холангит, наружный желчный свищ, вну-
тренний, панкреатит). Кроме того, согласно Токийским 
рекомендациям 2013 г. выделяют три степени тяжести 
течения острого холецистита (легкую, средней тяжести 
и тяжелую, классы I – III соответственно) [7]. У 90% паци-
ентов ОКХ имеет легкое и средней степени тяжести те-
чение [27].

Методы и принципы лечения острого холецисти-
та варьируют в разных медицинских центрах и разных 
странах мира. К примеру, в США наиболее распростра-
ненным методом лечения является ранняя лапароско-
пическая холецистэктомия, которая считается «золо-
тым стандартом» лечения острого холецистита [14, 28]. 
В Европе оперативному вмешательству предшествует 
консервативная терапия, включающая голод, антибио-
тики и внутривенную инфузию. Однако согласно но-
вым подходам, основанным на принципах доказатель-
ной медицины, подтверждена эффективность и безо-
пасность ранней лапароскопической холецистэктомии, 
за исключением пациентов с высокой степенью риска 
смерти [29, 30]. По мнению ряда авторов, ранняя холе-
цистэктомия (в первые 24 – 72 ч) у пациентов, госпита-
лизированных с диагнозом острый холецистит, являет-
ся более предпочтительной, так как снижает длитель-
ность госпитализации, частоту развития осложнений, в 
том числе билиарного панкреатита [31, 32,], особенно у 
больных с I и II степенью тяжести острого холецисти-
та [33, 34], при этом используется меньше антибиотиков 
[35].
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Послеоперационное течение заболевания у пожилых 
пациентов и больных, находящихся в критическом со-
стоянии, имеет определенные особенности. У пожилых 
пациентов высокая частота послеоперационных ослож-
нений, что объясняется наличием сопутствующей пато-
логии, а также снижением резервных возможностей ор-
ганизма. Нередко консервативное лечение у этих боль-
ных имеет лучший результат [36].

Острый холецистит у больных с высокой степенью 
анестезиологического риска зачастую имеет неблаго-
приятный прогноз, оперативное вмешательство, осо-
бенно лапароскопическая холецистэктомия, в связи с 
негативным влиянием пневмоперитонеума и общего 
обезболивания сопровождается высокой летальностью 
[37]. Проведен ряд исследований, целью которых было 
определение тактики лечения таких больных, сделан 
вывод, что АБТ и чрескожная холецистостомия являют-
ся эффективным и безопасным видом лечения у такой 
категории пациентов, позволяющим провести деком-
прессию и санацию ЖП [38, 39].

Так как холецистэктомия, несмотря на положитель-
ные результаты консервативной терапии [40, 41], являет-
ся методом выбора, переход от консервативного к опе-
ративному лечению выдвигает задачу оптимизации ане-
стезиологического обеспечения, в первую очередь в со-
четании с противовоспалительной и антимикробной 
терапией. Совместимость разных форм анестезиологи-
ческого воздействия с этими лечебными мероприяти-
ями остается малоизученной. Между тем сам факт воз-
никновения осложнений может быть взаимообуслов-
ленным полной или частичной несовместимостью при-
меняемых мер.

Анализ показал, что холецистопатия является важ-
ным разделом в хирургии системы органов пищеваре-
ния. Она имеет полиэтиологический характер, сложное 
течение и требуют тщательного индивидуального под-
хода как в решении задач и построении плана хирур-
гического вмешательства, так и в проведении анесте-
зиологического обеспечения. В этом плане следует об-
ратить внимание в каждом конкретном наблюдении не 
только на выбор анестетика, но и на задачи общего ане-
стезиологического обеспечения. При этом первооче-
редными к решению вопросами являются оценка состо-
яния липидного обмена и его регуляция, наличие при-
знаков инфицирования желчных путей и видовой со-
став микрофлоры. Важный элемент при подготовке па-
циента к операции и на этапах послеоперационного 
лечения – оценка состояния реактивности организма, 
исключение развития сенсибилизации и аутоиммун-
ных реакций, что является содержанием комплексного 
подхода к проведению успешного анестезиологическо-
го обеспечения данной категории больных. Ряд аспек-
тов этой проблемы недостаточно освещен в литературе 
и требует дальнейших клинических и эксперименталь-
ных исследований.
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