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АНЕСТЕЗИОЛОГИЯ И РЕАНИМАТОЛОГИЯ

Резюме.

В настоящее время необходимость назначения кортикостероидов для восстановления нормальной функции над-

почечников у потенциальных доноров со смертью мозга (СМ) с целью кондиционирования функциональных си-

стем перед забором органов остается неустановленной.

Целью данного исследования было провести анализ уровня кортизола у потенциальных доноров со смертью моз-

га перед изъятием органов и тканей для трансплантации.

Материал и методы. В проспективное пилотное исследование было включено 60 пациентов со смертью мозга. 

Средний возраст пациента со смертью мозга был равен 53,5 (48,5; 58,5) года, мужчин – 32 (53,3%), женщин – 28 

(46,7%). Причиной смерти мозга были: внутримозговое кровоизлияние – у 30 (50%) пациентов, черепно-мозговая 

травма – у 10 (16,7%) пациентов, субарахноидальное кровоизлияние – у 7 (11,7%) пациентов, инфаркт головного 

мозга – у 13 (21,6%) пациентов. Уровень кортизола в крови определялся методом радиоиммунного анализа с ис-

пользованием набора реактивов УП «ХОП ИБОХ НАН Беларуси» (Минск, Республика Беларусь).

Результаты. Уровень кортизола у пациентов со СМ был равен 422,8 (216,7; 687,1) нмоль/л. Ниже референтных 

значений уровень кортизола был у 11 (18,3%) пациентов со СМ, а выше – у 12 (20%) пациентов. Не было выяв-

лено отличий между группами по уровню кортизола по следующим параметрам: артериальное давление, частота 

сердечных сокращений, частота применения вазопрессорных лекарственных средств, доза вазопрессорного пре-

парата, время от поступления пациента до момента констатации СМ, время наблюдения потенциального донора 

между двумя обследованиями консилиума, число эксплантированных органов для трансплантации. 

Заключение. У потенциальных доноров со смертью мозга с низким уровнем кортизола показатели артериального 

давления и дозы вводимых вазопрессорных лекарственных средств статистически значимо не отличались от до-

норов с нормальным и повышенным уровнем кортизола.

Ключевые слова: кортизол, смерть мозга, потенциальный донор, донор органов, трансплантация.

Abstract.

Currently, the need for the administration of corticosteroids to restore the normal adrenal function in patients with brain 

death (BD) in order to condition the functional systems before organ harvesting remains unclear.

Objectives. To analyze the level of cortisol in potential donors with brain death before harvesting their organs and tissues 

for transplantation.

Material and methods. A prospective pilot study included 60 patients with brain death. The average age of a patient with 

brain death was 53.5 (48.5; 58.5) years, males – 32 (53.3%) years, females – 28 (46.7%) years. The causes of brain death 

were: intracerebral hemorrhage – in 30 (50%) patients, traumatic brain injury – in 10 (16.7%) patients, subarachnoid 

hemorrhage – in 7 (11.7%) patients, cerebral infarction – in 13 (21.6%) patients. The level of cortisol in the blood was 
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determined by the method of radioimmune assay using a set of reagents UP «PP IBC NAS of Belarus» (Minsk, Republic 

of Belarus).

Results. The cortisol level in patients with BD was 422.8 (216.7; 687.1) nmol/L. The level of cortisol was lower than the 

reference values in 11 (18.3%) patients with BD, and higher – in 12 (20%) patients. There were no differences between the 

groups in terms of cortisol level in the following parameters: arterial blood pressure, heart rate, frequency of vasopressors 

use, dose of vasopressors, time from the patient’s admission to the moment of BD diagnosis, time of observation of a 

potential donor between two examinations of the council, the number of organs being harvested for transplantation.

Conclusions. In potential donors with brain death with low cortisol level, the indices of arterial blood pressure and the 

doses of injected vasopressors did not statistically significantly differ from those in donors with normal and elevated 

cortisol level.

Key words: cortisol, brain death, potential donor, organ donor, transplantation.

Значительная часть донорских органов мо-

жет быть потеряна в связи с несвоевременной 

и недостаточной коррекцией различных нару-

шений систем организма, которые являются ре-

зультатом произошедшей у пациента смерти го-

ловного мозга (СМ) [1]. В связи с этим, быстрое 

распознавание и купирование нарушений гомео-

стаза у пациента со смертью мозга может суще-

ственно увеличить число донорских органов и 

тканей, пригодных для трансплантации [2, 3]. 

Смерть мозга часто вызывает катехола-

миновый шторм, за которым следует гемодина-

мическая нестабильность, приводящая к сер-

дечно-сосудистому коллапсу. Без агрессивной 

лекарственной терапии наступает быстрое кли-

ническое ухудшение состояния пациента со СМ, 

что может быть причиной для отказа от забора 

органов и тканей для трансплантации [4]. Нару-

шение гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-

вой системы может существенно утяжелять гемо-

динамическую нестабильность потенциальных 

доноров со смертью мозга. 

На данный момент необходимость назначе-

ния кортикостероидов для восстановления нор-

мальной функции надпочечников у пациентов 

со смертью мозга с целью кондиционирования 

функциональных систем перед забором органов 

остается неустановленной. В ряде протоколах по 

кондиционированию доноров показанием для на-

значения гормональной заместительной терапии 

является снижение фракции выброса левого же-

лудочка менее 40% или гемодинамическая неста-

бильность, которая не купируется инфузионной 

терапией и требует введения высоких доз вазо-

прессоров [5, 6]. 

В настоящее время данные научных ис-

следований противоречивы. В некоторых иссле-

дованиях у пациентов со смертью мозга имеется 

надпочечниковая недостаточность, однако име-

ются и работы, где описывается и нормальная 

или даже повышенная функция надпочечников 

после смерти мозга [7, 8]. 

В связи с этим, целью нашего исследова-

ния было провести анализ уровня кортизола у 

потенциальных доноров со смертью мозга перед 

изъятием органов и тканей для последующей 

трансплантации.

Материал и методы

Исследование было проведено в рамках 

гранта Президента Республики Беларусь в здра-

воохранении (Распоряжение Президента Респу-

блики Беларусь от 19.01.2018 г., №32рп). 

После получения разрешения Комитета по 

этике (№1/2018) нашего стационара в проспек-

тивное исследование было включено 60 потенци-

альных доноров со смертью мозга, находившихся 

в реанимационных отделениях Могилевской об-

ласти. 

Критериями включения в настоящее ис-

следование были: основной диагноз: внутримоз-

говое кровоизлияние (ВМК), черепно-мозговая 

травма (ЧМТ), субарахноидальное кровоизли-

яние (САК), инфаркт головного мозга (ГМ); на-

личие врачебного консилиума с итоговым заклю-

чением о смерти мозга; возраст потенциального 

донора от 18 до 65 лет.

Состояние смерти мозга (биологическая 

смерть) устанавливалось врачебным консилиу-

мом учреждения здравоохранения в соответствии 

с действующими нормативно-правовыми актами 

Республики Беларусь [9]. Во время консилиума 

проводилось два клинических обследования па-

циента, промежуток времени между которыми 

был не менее 6 часов.
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Средний возраст потенциального донора 

со смертью мозга был равен 53,5 (48,5; 58,5) года, 

мужчин было 32 (53,3%), женщин – 28 (46,7%). 

Средняя масса тела была 80 (70; 90) кг, рост – 

175 (167; 180) см, индекс массы тела – 26,6 (23,9; 

30,1) кг/м2. Причиной СМ у потенциального до-

нора были: ВМК у 30 (50%) пациентов, ЧМТ – у 

10 (16,7%) пациентов, САК – у 7 (11,7%) пациен-

тов, инфаркт ГМ – у 13 (21,6%) пациентов. У 41 

(68,3%) потенциального донора были выявлены 

следующие сопутствующие заболевания: ИБС, 

артериальная гипертензия, сахарный диабет 2 

типа. 

Состояние донора со смертью мозга оце-

нивалось с применением клинических и лабора-

торно-инструментальных методов обследования. 

В данном исследовании нами определялись и 

анализировались следующие показатели: неин-

вазивное артериальное давление (систолическое 

(САД), диастолическое (ДАД) и среднее (СрАД)), 

частота сердечных сокращений (ЧСС), уровень 

насыщения крови кислородом (SpO
2
), централь-

ное венозное давление (ЦВД). 

Анализ крови на содержание кортизола 

брали у потенциального донора сразу же после 

окончания консилиума по констатации СМ. Во 

время проведения интенсивной терапии и до кон-

статации смерти мозга и взятия анализа крови 

на кортизол пациентам не вводили глюкокорти-

костероидные лекарственные средства. Уровень 

кортизола в плазме определяли методом радио-

иммунного анализа с применением реактивов 

УП «ХОП ИБОХ НАН Беларуси» (Минск, Респу-

блика Беларусь). Для данного метода нижний и 

верхний порог нормального уровня кортизола в 

плазме крови составляет 170-720 нмоль/л.

Статистический анализ полученных ре-

зультатов был проведен с применением програм-

мы Statistica 7.0 (StatSoft Inc., США). Проверка 

полученных данных на нормальность распре-

деления была проведена с применением теста 

Шапиро-Уилка (Shapiro-Wilk Test). В случае нор-

мального распределения полученные данные 

представлялись средним значением и стандарт-

ным отклонением (М±SD), а в случае распреде-

ления, отличного от нормального, данные пред-

ставлялись в виде медианы и квартилей (Ме (LQ; 

UQ). С целью оценки значимости различий в трех 

группах использовали критерий Краскела-Уол-

лиса (Kruskal-Wallis test), а для оценки значимо-

сти отличий качественных признаков применяли 

критерий χ2 (Chi-square test). Оценка наличия 

корреляции проводилась с помощью непараме-

трического коэффициента корреляции Спирмена 

(Spearman rank, R). Отличия считались достовер-

ными при р<0,05.

Результаты 

Уровень кортизола после заключения кон-

силиума о наличии смерти мозга у пациентов 

был равен 422,8 (216,7; 687,1) нмоль/л. Ниже ре-

ферентных значений уровень кортизола был у 11 

(18,3%) пациентов со СМ, а выше – у 12 (20%) па-

циентов. Временной промежуток от поступления 

пациента в стационар и до момента констатации 

смерти мозга (время до эксплантации) был равен 

85,5 (70,5; 104) ч, временной промежуток наблю-

дения за потенциальным донором между двумя 

обследованиями консилиума по констатации СМ 

(длительность смерти мозга) – 34 (27; 47) ч (ми-

нимальное время 10 ч, максимальное – 100 ч).

Параметры гемодинамики во время забо-

ра анализа на кортизол были следующими: САД 

было равно 129 (115; 140) мм рт.ст., ДАД – 80 (70; 

90) мм рт.ст., СрАД – 94 (86,7; 104,7), ЧСС – 86 

(78; 99) уд/мин, SpO
2
 – 99 (98; 99) %, ЦВД – 8 (6; 

9) см вод.ст., температура тела – 36,7 (36,5; 37) 

оС. Только у 9 (15%) потенциальных доноров не 

было отмечено гипотензии, что является след-

ствием патогенеза СМ. В остальных случаях у 

потенциальных доноров артериальное давление 

поддерживалось непрерывным введением дофа-

мина в дозе 6 (5; 8) мкг/кг/мин и/или норэпинеф-

рина – 0,09 (0,06; 0,18) мкг/кг/мин. 

Всего у 60 потенциальных доноров была 

проведена эксплантация 138 органов для транс-

плантации (в среднем 2 (2; 3) органа у одного 

донора). У 53 (88,3%) доноров была проведена 

эксплантация почек, у 23 (38,3%) доноров – экс-

плантация печени, у 3 (5%) – эксплантация серд-

ца и у 2 (3,3%) доноров – эксплантация легких. 

Не было выявлено корреляции между 

уровнем кортизола у пациента со смертью моз-

га и такими параметрами, как: возраст (R=-

0,02, p=0,89), масса тела (R=0,04, p=0,74), ИМТ 

(R=0,12, p=0,37), пол (R=-0,19, p=0,15), причи-

на смерти мозга (R=-0,09, p=0,5), потребность 

в титровании вазопрессорных лекарственных 

средств (R=0,19, p=0,15), доза титрования дофа-

мина (R=-0,05, p=0,8), доза титрования норадре-

налина (R=-0,18, p=0,22), время от поступления 

пациента до момента констатации СМ (R=-0,15 

p=0,32), время наблюдения потенциального до-
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нора между двумя обследованиями консилиума 

(R=-0,23, p=0,12). Уровень кортизола у потенци-

альных доноров с ЧМТ был равен 414,4 (286,7; 

921,1) нмоль/л, у доноров с нарушениями мозго-

вого кровообращения (ВМК, САК, инфаркт ГМ) 

– 427,9 (212,7; 664,1) нмоль/л (р>0,1).

В зависимости от уровня кортизола все по-

тенциальные доноры были разделены на 3 груп-

пы: низкий (группа 1, n=11), нормальный (группа 

2, n=37) и высокий (группа 3, n=12) уровень кор-

тизола (табл. 1). Проведенный статистический 

анализ показал отсутствие различий между ука-

занными группами по величине САД (127 (105; 

140) мм рт.ст., 129,5 (116,5; 130,5) мм рт.ст. и 

128 (120; 145) мм рт.ст.), СрАД (100 (85; 110) мм 

рт.ст., 94,5 (88; 103,3) мм рт.ст. и 93,3 (88,5; 108,3) 

мм рт.ст.) и ДАД (80 (73; 92) мм рт.ст., 80 (70; 90) 

мм рт.ст. и 80 (72,5; 91,5) мм рт.ст.) в группе с низ-

ким, нормальным и высоким уровнем кортизола 

соответственно, р>0,1. Также отсутствовали зна-

чимые различия между группами по вводимым 

дозам вазопрессорных лекарственных средств: 

дофамин – 5,8 (4; 6) мкг/кг/мин,  6 (5; 8) мкг/кг/

мин и 6,5 (5; 8) мкг/кг/мин; норэпинефрин – 0,08 

(0,07; 0,1) мкг/кг/мин, 0,1 (0,05; 0,21) мкг/кг/мин 

и 0,08 (0,06; 0,13) мкг/кг/мин в группе с низким, 

нормальным и высоким уровнем кортизола соот-

ветственно, р>0,1.

Обсуждение

Таким образом, в данном исследовании 

было показано, что только у 18,3% пациентов со 

смертью мозга уровень кортизола был ниже ре-

ферентных значений. 

Наличие нормальных показателей кор-

тизола у доноров со смертью мозга может объ-

ясняться сохранением у них функции передней 

доли гипофиза. Сохранение функции передней 

доли гипофиза у доноров со смертью мозга в на-

стоящий момент связывают с его особенностью 

кровоснабжения. Известно, что гипофиз кровос-

набжается гипофизарными артериями, которые 

отходят из экстрадуральной части внутренней 

сонной артерии. При смерти мозга внутричереп-

ной кровоток останавливается в полости, огра-

ниченной твердой мозговой оболочкой, при этом 

кровоток в эктрадуральном участке внутренней 

сонной артерии может быть сохранен [10]. Од-

нако, при этом, сам факт сохранения функции 

части гипофиза не ставит под сомнение наличие 

у пациента смерти головного мозга. В нашем ис-

следовании было показано, что у 61,7% доноров 

со смертью мозга длительностью 34 (27; 47) ч на-

блюдалась сохраненная функция передней доли 

гипофиза. Наличие у донора остановки кровоо-

бращения в головном мозге (основной патофи-

зиологический признак смерти мозга) в течение 

более длительного периода не было связано с 

более низким уровнем кортизола в плазме. Также 

в исследовании не было выявлено других пока-

зателей, которые предсказывали бы сохранение 

функции передней доли гипофиза у потенциаль-

ного донора.

Повреждение гипоталамо-гипофизарно-

надпочечниковой системы, происходящее после 

Таблица 1 – Сравнение основных показателей потенциального донора в трех группах, Me (25%; 75%)

Параметры Группа 1, n=11 Группа 2, n=37 Группа 3, n=12 р*

САД, мм рт. ст. 127 (105; 140) 129,5 (116,5; 130,5) 128 (120; 145) >0,1

ДАД, мм рт. ст. 80 (73; 92) 80 (70; 90) 80 (72,5; 91,5) >0,1

СрАД, мм рт. ст. 100 (85; 110) 94,5 (88; 103,3) 93,3 (88,5; 108,3) >0,1

ЧСС, уд/мин 86 (72; 89) 87 (80; 100) 87 (71; 120) >0,1

SpO
2
, % 99,5 (98; 100) 99 (98; 99) 98,5 (98; 99) >0,1

ЦВД, см вод. ст. 8 (6; 9) 8 (6; 9) 7 (4; 8,5) >0,1

Температура тела, оС 36,7 (36,6; 36,8) 36,7 (36,5; 37,0) 36,7 (36,6; 37,0) >0,1

Титрование вазопрессоров, n (%) 8 (72,7) 31 (83,8) 12 (100) >0,1**

Норэпинефрин, мкг/кг/мин 0,08 (0,07; 0,1) 0,1 (0,05; 0,21) 0,08 (0,06; 0,13) >0,1

Дофамин, мкг/кг/мин 5,8 (4; 6) 6 (5; 8) 6,5 (5; 8) >0,1

Время до эксплантации, ч 96 (85,5; 150,5) 78 (66,5; 100) 89,8 (78,5; 94,5) >0,1

Длительность СМ, ч 39,5 (33; 56,5) 33,8 (25,5; 42,5) 35 (23,5; 48) >0,1

Число изъятых органов, n 2 (2; 3) 2 (2; 3) 3 (2; 3) >0,1

Примечание: * – применяли критерий Краскела-Уоллиса (Kruskal-Wallis test); ** – применяли критерий χ2 

(Chi-square test).
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смерти мозга, может характеризоваться наличи-

ем у потенциального донора недостаточности 

надпочечников [11]. Введение стрессовых доз 

кортикостероидов теоретически может улуч-

шить гемодинамическую стабильность пациента 

со смертью мозга и, вероятно, увеличить число 

органных заборов у потенциальных доноров. 

Однако в нашем исследовании в группе потенци-

альных доноров с низким уровнем кортизола не 

было получено отличий в величине показателей 

артериального давления и вводимых дозах вазо-

активных лекарственных средств с группами с 

нормальным и повышенным уровнем кортизола. 

Число эксплантированных органов в группе с 

низким уровнем содержания кортизола также не 

отличалось от остальных групп. Ранее в одном из 

исследований было показано, что уровень корти-

зола у доноров с острой гипотензией находился в 

пределах нормы, а введение им гидрокортизона 

не приводило к увеличению сердечного выброса 

или снижению дозы титрования добутамина [12].

Смерть мозга также характеризуется ка-

техоламинергическим штормом, сопровождаю-

щимся высвобождением провоспалительных ци-

токинов TNF-a, IL-1, IL-6 и IL-8, которые могут 

быть связаны с плохими исходами у пациентов 

со смертью мозга [13]. Подавление этой воспа-

лительной реакции кортикостероидами, возмож-

но, может обеспечить лучшие результаты транс-

плантаций органов. Хотя данное предположение 

также остается неясным, так как результаты 

проводимой глюкокортикостероидной терапии 

у пациентов со СМ значительно варьируются в 

зависимости от эксплантации и трансплантации 

конкретного органа [7]. 

В данном исследовании нами не оценива-

лось влияние уровня кортизола у донора со смер-

тью мозга на эффективность трансплантации 

забранных органов у реципиентов. Также огра-

ничением данного исследования является взятие 

анализа на кортизол в разное время суток. Однако 

на данный момент не установлено, влияет ли на 

уровень кортизола в крови пациента со смертью 

мозга время забора анализа.

Результаты нашего исследования еще раз 

продемонстрировали, что истинный метаболизм 

и фармакокинетика кортизола остаются до конца 

не изученными не только у пациентов в крити-

ческом состоянии, но и у пациентов со смертью 

мозга [14]. В связи с этим, необходимы дальней-

шие исследования по изучению влияния конди-

ционирования функциональных систем потенци-

ального донора со смертью мозга на результаты 

трансплантаций у реципиентов.

Заключение

Уровень кортизола у доноров со смертью 

мозга был равен 422,8 (216,7; 687,1) нмоль/л, 

ниже референтных значений уровень кортизола 

был у 11 (18,3%) потенциальных доноров.

У потенциальных доноров со смертью моз-

га с низким уровнем кортизола показатели арте-

риального давления и дозы вводимых вазопрес-

сорных лекарственных средств статистически 

значимо не отличались от доноров с нормальным 

и повышенным уровнем кортизола.

Информация об источнике поддержки в 

виде грантов, оборудования, лекарственных пре-

паратов. Исследование проводилось в рамках 
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и кондиционирования функциональных систем 

умершего донора в целях повышения эффектив-

ности кондиционирования и последующей транс-

плантации органов и тканей» (Распоряжение 

Президента Республики Беларусь от 19 января 

2018 г., №32рп).
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