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В статье содержится описание периопераци-
онного периода двух пациентов, которым вы-
полнялась коррекция приобретенных пороков 
клапанов сердца в  условиях искусственного 
кровообращения. В  обоих наблюдениях раз-
вилась декомпенсация хронической сердеч-
ной недостаточности, для ее купирования 
был использован левосимендан (препарат 
Симдакс, Orion Pharma, Финляндия). В  первом 
случае препарат вводился в  раннем после-
операционном периоде, без нагрузочной дозы, 
со скоростью 0,05–0,1 мкг/кг/мин в  течение 
26  часов. Положительный эффект отмечен че-
рез 3  часа, через 36  часов отключены класси-
ческие инотропные препараты, и  еще через 
36  часов (на 3-и сутки) больной переведен 
в палату хирургического отделения. Во втором 
случае в связи с экстремально низким сердеч-
ным индексом левосимендан использовался 

профилактически за сутки до операции. Тем не 
менее длительный период искусственного кро-
вообращения, нарушения перфузии во время 
искусственного кровообращения в  виде тром-
бозов привели к  декомпенсации хронической 
почечной недостаточности, хронической сер-
дечной недостаточности и  летальному исходу 
в первые 10 часов после операции.

Заключение. Левосимендан  – эффективный 
препарат для лечения сердечной недостаточ-
ности у кардиохирургических больных, однако 
трудно рассчитывать на то, что он в состоянии 
решить все проблемы раннего послеопераци-
онного периода при полиорганной недостаточ-
ности.

Ключевые слова: левосимендан, кардиохи-
рургия, сердечный выброс, сердечная недоста-
точность.
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В марте 2003  г. в  Российской Федерации 
было зарегистрировано новое лекар-
ственное средство для лечения острой 
декомпенсации сердечной недоста-

точности  – «сенситизатор кальция» со свойст-
вами вазодилататора  – левосимендан [1, 2]. 
Согласно дефиниции Реестра лекарственных 
средств Российской Федерации, левосимендан 
(Симдакс) является негликозидным кардиото-
ническим лекарственным средством, обладаю-
щим вазодилатирующими свойствами [1, 2, 3].

К основным механизмам действия левоси-
мендана относят увеличение чувствительности 
сократительных белков кардиомиоцитов к каль-
цию и  способность открывать аденозинтрифос-
фат (АТФ)-зависимые калиевые каналы в гладких 
мышцах сосудистой стенки [3, 4]. Левосимендан 
стабилизирует активную кальций-индуциро-
ванную конформацию тропонина С-белка, за-
пускающего каскад сокращения миофибрилл. 
Благодаря этому в  конечном итоге продлевает-
ся связь миозиновых мостиков с актином и, как 
следствие, возрастает сила сокращения [3, 5, 6]. 
Сократительный аппарат кардиомиоцита сен-
ситизирован только в систолу; в диастолу, когда 
концентрация кальция снижается, левосимендан 
диссоциирует с сердечным тропонином С, и про-
цесс расслабления миокарда не нарушается. Более 
того, усиление инотропной функции не сопро-
вождается существенным ростом потребности 
миокарда в кислороде [3, 5, 6, 7, 8].

В рекомендуемом диапазоне доз препарат не 
вызывает увеличения содержания внутрикле-
точного кальция [7]. Происходит также расши-
рение вен и артерий, включая коронарные арте-
рии [9].

Левосимендан характеризуется линейной 
фармакокинетикой и  дозозависимым действи-
ем. При внутривенном введении рекомендуе-
мых доз (0,05–0,2  мкг/кг/мин) побочные реак-
ции достаточно редки и  связаны в  основном 
с  вазодилатирующими свойствами препарата. 
Превышение рекомендуемых доз позволяет до-
стичь более выраженного гемодинамического 
эффекта, однако сопряжено с  увеличением ча-
стоты возникновения синусовой тахикардии, 
артериальной гипотензии, вследствие которых 
могут развиться ишемия миокарда и желудочко-
вые аритмии. Достаточно длительная инфузия 
левосимендана не приводит к  возникновению 
толерантности, а благодаря наличию активного 
метаболита действие сохраняется на протяже-
нии нескольких суток после окончания введе-
ния [3, 7].

В клинических исследованиях показана це-
лесообразность применения левосимендана для 
краткосрочного лечения острой декомпенсации 
тяжелой хронической сердечной недостаточно-
сти (ишемической и неишемической этиологии), 
а  также острой сердечной недостаточности по-
сле недавно перенесенного инфаркта миокарда 
[3, 7]. Получены положительные результаты при 
изучении гемодинамического эффекта после 
операций на сердце. Левосимендан сочетается 
со всеми препаратами, применяемыми при ле-
чении сердечной недостаточности, и  в отличие 
от добутамина его терапевтическая эффектив-
ность не уменьшается при одновременном ис-
пользовании β-адреноблокаторов. Основные 
гемодинамические эффекты левосимендана 
суммированы в таблице [6, 7, 10, 11].

Некоторые авторы приписывают левоси-
мендану кардиопротекторный эффект, в  ос-
нове которого, предположительно, лежит его 
способность активировать митохондриаль-
ные АТФ-зависимые калиевые каналы кардио-
миоцита [3, 12, 13]. Активация этих каналов 
рассматривается как возможный механизм 
противодействия пероксид-индуцированной 
гибели кардиомиоцитов в момент острой ише-
мии [12, 13]. В  эксперименте именно блокада 
АТФ-зависимых калиевых каналов митохон-
дрий препятствовала кардиопротекторному 
действию левосимендана [12].

Препарат первоначально предназначал-
ся для лечения хронической сердечной недо-
статочности, но практически сразу начались 
попытки использовать благоприятный гемо-
динамический профиль препарата в кардиохи-
рургии. Так, J. Lilleberg и  соавт. показали, что 
у  пациентов с  нормальным сердечным выбро-
сом, получавших β-адреноблокаторы, пятими-
нутная инфузия левосимендана в дозе 5 мкг/кг 
и 24 мкг/кг после прекращения искусственного 
кровообращения сопровождалась достоверным 
увеличением сердечного выброса и  ударно-
го объема (доза 24  мкг/кг), снижением общего 
периферического сосудистого сопротивления 
и  легочного сосудистого сопротивления без 
заметного увеличения потребности миокарда 
в  кислороде и  изменения утилизации субстра-
тов миокардом (в обоих случаях) [14]. Эффект 
наступал после окончания введения препарата 
и  не исчезал на протяжении ближайшего часа. 
Кроме того, были отмечены снижение сопро-
тивления сосудов сердца, коронарного перфу-
зионного давления, а  также отчетливая тен-
денция к  увеличению коронарного кровотока. 
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В  открытом нерандомизированном исследова-
нии, предпринятом R. Demeyere и соавт., введе-
ние левосимендана в дозе 24 мгк/кг 9 больным 
в период прекращения искусственного кровоо-
бращения после аортокоронарного шунтирова-
ния сопровождалось преходящим увеличением 
сердечного выброса, ударного объема, а  также 
снижением общего периферического сосуди-
стого сопротивления без ухудшения изоволе-
мической релаксации левого желудочка [15]. 
Отмечено также увеличение кровотока по шун-
ту коронарной артерии.

В исследовании C. Labriola и  соавт. введе-
ние левосимендана (по схеме: нагрузочная доза 
12 мкг/кг за 10 минут, затем 0,1 мкг/кг/мин в те-
чение 12  часов) 11  больным с  синдромом низ-
кого сердечного выброса после операций на 
сердце сопровождалось достоверным увеличе-
нием сердечного выброса, сердечного индекса, 
снижением среднего артериального давления, 
общего периферического сосудистого сопро-
тивления, среднего давления в  легочной арте-
рии и давления заклинивания легочной артерии 
[16]. Заметное увеличение сердечного выброса 
(> 30%) и  нормализация давления заклинива-
ния легочной артерии (< 18 мм рт. ст.) отмечены 
у 8 больных через 3 часа после начала инфузии 
левосимендана [17]. Сходные данные получены 
при операциях на сердце высокого риска, нару-
шенной сократимости левого желудочка и труд-
ностях прекращения искусственного крово-
обращения [17]. Эффект достигался как при 
начале введения препарата до операции (8  че-
ловек), так и после нее (9 человек). При этом во 
всех случаях удалось прекратить искусственное 
кровообращение; 2  инфузии были прекращены 
из-за артериальной гипотонии; летальный исход 
наступил в 3 случаях.

Описано применение левосимендана и  для 
лечения сердечной недостаточности в  палате 

интенсивной терапии. Так, у  10  больных, нахо-
дящихся на искусственной вентиляции легких 
в  палате интенсивной терапии после операций 
на сердце (в основном, аортокоронарное шун-
тирование), добавление 24-часовой инфузии ле-
восимендана 0,1–0,2 мкг/кг/мин к терапии адре-
налином или норадреналином сопровождалось 
достоверным увеличением сердечного индекса, 
ударного объема, фракции выброса и снижени-
ем индекса общего периферического сосудисто-
го сопротивления [18]. При этом частота сердеч-
ных сокращений почти не менялась.

Тем не менее многие исследования эффек-
тивности применения левосимендана у  кар-
диохирургических больных нельзя отнести 
к  рандомизированным клиническим исследо-
ваниям, так как группы пациентов были мало-
численны, а  выявленные изменения не всегда 
находили статистическое подтверждение. Все 
это побудило экспертов Первой согласительной 
конференции по снижению летальности в  кар-
диохирургии сделать следующее заключение: 
«Метаанализ исследований по использованию 
левосимендана в пред- и послеоперационном пе-
риодах позволяет предположить, что препарат 
снижает 30-дневную летальность после кардио-
хирургических операций. Однако оснований 
для рекомендации рутинного использования 
левосимендана недостаточно, так как статисти-
ческая значимость теряется, если результаты 
пред- и  послеоперационного введения рассма-
тривать отдельно. Требуется осторожность при 
болюсном введении» [19].

Наш опыт использования левосимендана на-
считывает около 40  клинических наблюдений 
в течение 5 лет. Для иллюстрации нашего отно-
шения к  эффективности применения левоси-
мендана в кардиохирургии мы сочли необходи-
мым описать два наиболее ярких клинических 
примера.

Гемодинамические эффекты левосимендана (Источник [6])

Гемодинамические показатели Эффект левосимендана

Давление заклинивания легочных капилляров

Системное сосудистое сопротивление

Легочное сосудистое сопротивление

Среднее артериальное давление

Сердечный выброс

Частота сердечных сокращений
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Клиническое наблюдение 1
Пациент К. 53  лет поступил в  ГБУЗ МО МОНИКИ  
им.  М.Ф. Владимирского с  диагнозом «Комби ни ро-
ванный порок сердца. Бактериальный эндокардит 
митрального клапана. Недостаточность митрального 
клапана IV степени, недостаточность трикуспидаль-
ного клапана II степени, кардиомегалия. Вторичная 
легочная гипертензия. Фибрилляция предсердий. 
Недостаточность кровообращения III Б степени».

При эхокардиографии (Эхо-КГ) выявлено: недо-
статочность митрального клапана IV степени, отрыв 
хорд и флотация задней створки митрального клапа-
на в  левое предсердие. Дисплазия митрального кла-
пана, синдром Барлоу. Резкая дилатация предсердий 
и левого желудочка. Систолическая функция левого 
желудочка удовлетворительная. Увеличение правого 
желудочка, расширение легочной артерии и  ее вет-
вей. Умеренная легочная гипертензия (42 мм рт. ст.). 
Пациенту выполнена пластика задней створки и фи-
брозного кольца митрального клапана, пластика 
трикуспидального клапана по ДеВега в условиях ги-
потермического (30  °С)  искусственного кровообра-
щения.

По результатам исходных измерений (установлен 
катетер Свана  – Ганца) сердечный индекс составил 
1,23  л/мин/м². Несмотря на это течение анестезии 
в доперфузионном периоде относительно гладкое, без 
использования инотропных и вазотропных препара-
тов. После окончания основного этапа операции и пе-
рехода на параллельное кровообращение, по данным 
чреспищеводной Эхо-КГ, заподозрен тромбоз левых 
отделов сердца. Повторно начато охлаждение с пере-
ходом на полное искусственное кровообращение. При 
ревизии левых полостей сердца тромбоз не подтвер-
дился. Выполнены повторный переход на параллель-
ное искусственное кровообращение, согревание па-
циента, восстановление сердечной деятельности через 
многократную фибрилляцию (электрическая дефи-
брилляция). Проведено отключение от искусственно-
го кровообращения на фоне инфузии допамина в дозе 
8 мкг/кг/мин, норадреналина 0,2 мкг/кг/мин. В связи 
с упорной брадикардией (до 40 ударов в минуту) про-
водилась электрокардиостимуляция через эпикарди-
альные электроды. По окончании операции пациент 
переведен в  отделение реанимации и  интенсивной 
терапии МОНИКИ на фоне продолжающейся искус-
ственной вентиляции легких и электрокардиостиму-
ляции. Произведена замена допамина на добутамин, 
доза последнего составила 9  мкг/кг/мин. Диагноз 
тяжелой сердечной недостаточности подтвержден 
инструментально (частота сердечных сокращений 
117 в минуту, артериальное давление 110/80 мм рт. ст., 
сердечный индекс 2,07 л/мин/м²; SvO2 57%) и лабора-
торно (лактат 3,7 ммоль/л).

В связи с  выраженной сердечной недостаточно-
стью, требующей возрастающих доз добутамина, 
через 12  часов после поступления в  отделение ре-
анимации и  интенсивной терапии начата инфузия 
левосимендана (Симдакс, Orion Pharma, Финляндия) 
без предварительного насыщения со скоростью 0,03–
0,15  мкг/кг/мин. Параллельно проводили инфузию 
эсмолола в  дозе 20  мкг/кг/мин. Через 3  часа зареги-
стрированы следующие показатели: частота сердеч-
ных сокращений 87  уд/мин, артериальное давление 
120/80  мм рт. ст., сердечный индекс 2,57  л/мин/м²; 
SvO2 69%; лактат 3,4 ммоль/л. Введение левосименда-
на продолжали в  течение 26  часов, инфузия добута-
мина прекращена через 36 часов на фоне удовлетво-
рительных показателей гемодинамики.

Через 18 часов после поступления в отделение ре-
анимации и интенсивной терапии пациент был пере-
веден на вспомогательную вентиляцию легких в  ре-
жиме Spont, PS (14–12 см Н2О), FiO2 0,4, PEEP 7–5 см 
Н2О с  последующим переводом на самостоятельное 
дыхание с инсуффляцией увлажненного О2 (8 л/мин). 
Через 60 минут на фоне восстановленного сознания, 
мышечного тонуса, удовлетворительного газового 
состава крови была произведена экстубация трахеи. 
На 3-и сутки пациент был переведен из отделения 
реанимации и  интенсивной терапии в  клиническое 
отделение для дальнейшего лечения, откуда был вы-
писан в удовлетворительном состоянии.

Клиническое наблюдение 2
Пациент Н. 47  лет поступил в  ГБУЗ МО МОНИКИ 
им.  М.Ф. Владимирского с  клинической картиной 
декомпенсированной сердечно-легочной недоста-
точности, обусловленной гипертрофической кар-
диомиопатией, подклапанным гипертрофическим 
стенозом устья аорты (градиент 100  мм рт. ст.), ин-
фекционным поражением с вегетациями и перфора-
цией створок аортального и митрального клапанов, 
функциональной несостоятельностью трикуспи-
дального клапана (митральная и  трикуспидальная 
недостаточность III степени, фракция выброса 78%, 
конечный диастолический размер 6,4  см, давление 
в легочной артерии 50 мм рт. ст.). Сопутствующие за-
болевания: плевропневмония, экссудативный плев-
рит, гидроторакс справа. В  анамнезе: аллотранс-
плантация трупной почки по поводу сморщивания 
обеих почек на фоне гломерулонефрита, в последую-
щем до момента операции – прием иммуносупрессо-
ров (циклоспорин 150  мг/сут), глюкокортикостеро-
идных гормонов.

При поступлении состояние крайне тяжелое, что 
обусловлено в  первую очередь декомпенсацией хро-
нической сердечной недостаточности. Кожные по-
кровы иктеричные, частота сердечных сокращений до 
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150  ударов в  минуту, пароксизмы наджелудочковой 
тахикардии; артериальное давление 80/40  мм рт. ст., 
SpO2 82%, SvO2 43–47%. Частота дыхательных дви-
жений 26  в  минуту. Рентгенологически определял-
ся гидроторакс справа на фоне плевропневмонии. 
Состояние осложняли наличие почечной недоста-
точности (креатинин 190–200 ммоль/л, мочевина 14–
16 ммоль/л, лактат-ацидоз (pH 7,2, лактат 7 ммоль/л) 
и гипопротеинемии (общий белок 47 г/л). Диурез, тем 
не менее, был сохранен и составлял 1500 мл/сут.

На исходной Эхо-КГ: аорта – 3,6 см. Аортальный 
клапан  – 19  мм, вегетации на правой створке, недо-
статочность III степени, подклапанный стеноз с гра-
диентом 100  мм рт. ст. Недостаточность митрально-
го клапана III степени. Левый желудочек: конечный 
диастолический размер 5,1 см, конечный систоличе-
ский размер 2,9  см, конечный диастолический объ-
ем 123  мл, конечный систолический объем 31  мл, 
фракция выброса 75%. Давление в легочной артерии 
59 мм рт. ст.

В течение 5 суток в отделении реанимации и ин-
тенсивной терапии проводилась комплексная интен-
сивная предоперационная подготовка. За сутки до 
операции пациенту была начата инфузия левосимен-
дана 12,5 мг в дозе 0,03–0,15 мкг/кг/мин.

На операции: миэктомия подклапанного отде-
ла межжелудочковой перегородки, протезирование 
митрального и аортального клапанов, пластика три-
куспидального клапана в  условиях искусственного 
кровообращения. Отметим, что уже в  предперфу-
зионном периоде потребовалась инфузия допами-
на в  дозе 4–7  мкг/кг/мин. Исходно, после установки 
катетера Свана  – Ганца в  операционной, сердечный 
индекс составил 1,85 л/мин/м².

На 180-й  минуте искусственного кровообраще-
ния был выявлен тромбоз левого желудочка, в связи 
с чем выполнена тромбэктомия. После снятия зажи-
ма с аорты восстановление сердечной деятельности – 
после разряда дефибриллятора. Пациент переведен 
в отделение реанимации и интенсивной терапии в ус-
ловиях продолжающейся искусственной вентиляции 
легких; доза допамина  – 9  мкг/кг/мин, адреналин  – 
0,01 мкг/кг/мин.

В отделение реанимации и  интенсивной тера-
пии пациент был доставлен с  явлениями тяжелой 
сердечной недостаточности, нарушениями ритма 
в  виде тахисистолической формы мерцательной 
аритмии с  частотой сокращения желудочков до 
150  уд/мин, артериальным давлением 90/60  мм рт. 
ст., сердечным индексом 1,6  л/мин/м², давлением 
заклинивания легочной артерии 15  мм рт. ст., Hb 
66 г/л; pH 7,15, лактат 20 ммоль/л. Только показате-
ля лактата было достаточно, чтобы предположить 
высокую вероятность неблагоприятного исхода. 

Больному продолжено проведение кардиотониче-
ской и  вазотропной терапии, добавлена инфузия 
эсмолола в дозе 10–30 мкг/кг/мин. Проводилось пре-
цизионное восполнение кровопотери под контролем 
давления заклинивания легочной артерии. Через 
3  часа после поступления в  отделение реанимации 
и  интенсивной терапии отмечено снижение темпа 
диуреза, впоследствии  – анурия. При этом частота 
сердечных сокращений была 90  в  минуту, артери-
альное давление  – 120/60  мм рт. ст., сердечный ин-
декс  – 1,9  л/мин/м², лактат  – 20  ммоль/л, pH  – 7,19, 
SvO2  – 64,8%  (такие показатели рН, по всей види-
мости, указывают на нарушения обмена кислоро-
да в  тканях, так называемый голод при изобилии). 
Несмотря на проводимую терапию явления сер-
дечной недостаточности прогрессировали, потре-
бовалось введение возрастающих доз инотропных 
препаратов: допамина до 11  мкг/кг/мин, адренали-
на до 0,02–0,1  мкг/кг/мин. Через 10  часов после по-
ступления в  отделение реанимации и  интенсивной 
терапии при нарастающих явлениях полиорганной 
недостаточности наступил летальный исход.

Обсуждение
Описанные случаи чем-то очень похожи, 
а в чем-то существенно различаются. Похожи – 
исходно тяжелым состоянием, обусловленным 
недостаточностью кровообращения вследствие 
длительно существующих приобретенных по-
роков сердца, крайне непростым течением 
интраоперационного периода, сложностями 
проведения искусственного кровообращения 
и  серьезной сердечной недостаточностью в  по-
стперфузионном периоде.

Пациент К. вызывал большие опасения: по-
ступил с  явлениями декомпенсации сердечной 
недостаточности. Операция изначально рассма-
тривалась как «жест отчаяния», ситуация усугу-
блялась сложностями ведения перфузии во вре-
мя основного этапа операции. Хочется верить, 
что в данном случае именно левосимендан стал 
той каплей, которая в конечном итоге склонила 
чашу весов в  пользу выздоровления пациента, 
конечно, не сам по себе, а в составе хирургиче-
ской и  комплексной медикаментозной терапии 
сердечной недостаточности.

Во втором случае левосимендан вводился 
в  предоперационном периоде, и  мы прекрасно 
отдавали себе отчет, сколь непростым испыта-
нием окажется операция на сердце для больного 
с явлениями декомпенсации сердечной недоста-
точности на фоне плевропневмонии, ранее пере-
несенной трансплантации почки, находящегося 
на поддерживающих дозах иммуносупрессоров. 
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Однако действительность превзошла наши худ-
шие опасения: длительное с  перфузионными 
осложнениями искусственное кровообращение, 
тяжелая сердечная недостаточность в  постпер-
фузионном периоде и  полиорганная недоста-
точность в  дальнейшем. Невольно хочется за-
кончить фразой: самый прекрасный препарат 
не может дать больше, чем он может дать. По-
видимому, печальный исход был предопределен 
здесь всеми предшествующими событиями.

Заключение
Исходя из логики приведенных клинических 
примеров и  опираясь на наш опыт, можно за-
ключить, что левосимендан представляется эф-
фективным препаратом в  терапии сердечной 
недостаточности у  кардиохирургических паци-
ентов. Однако необходимо проведение серьез-
ных рандомизированных клинических иссле-
дований, чтобы данное утверждение приобрело 
характер рекомендаций. 

Альманах клинической медицины. 2015 Апрель-май; 38: 142–148

147Улиткина О.Н., Филипповская Ж.С., Терешина А.А., Гребенчиков О.А., Черпаков Р.А., Бабокин В.Е., Овезов А.М., Лихванцев В.В.  
Левосимендан в интенсивной терапии сердечной недостаточности при протезировании клапанов сердца



Levosimendan for intensive therapy 
of heart failure in heart valve prosthetics

Ulitkina O.N. • Filippovskaya Zh.S. • Tereshina A.A. • 
Grebenchikov O.A. • Cherpakov R.A. • Babokin V.E. • Ovezov A.M. • 
Likhvantsev V.V.

The article describes perioperative periods of two 
patients who underwent surgical repair of acquired 
heart valve disease with artificial circulatory support. 
In both cases, there was decompensation of chronic 
heart failure, with levosimendan (Symdax, Orion 
Pharma, Finland) being used for its treatment. 
In the first case the drug was infused in the early 
postoperative period, without a  loading dose, at 
a  rate of 0.05–0.1 mcg/kg/min for 26 hours. After 
3  hours, an improvement was observed and after 
36  hours classic inotropes were stopped. After 
further 36 hours (day 3) the patient was moved to 
a surgical department ward. In the second case, due 
to an extremely low cardiac index, levosimendan was 

administered proactively starting one day before 
surgery. However, a long period of artificial circulation, 
perfusion problems due to thrombosis during 
artificial circulatory support led to deterioration of 
chronic renal failure, chronic heart failure and to 
death within the first 10 hours after surgery.

Conclusion: Levosimendan is an effective drug 
for treatment of heart failure in cardiac surgery 
patients. However, it is unlikely to solve all problems 
of early postoperative period in patients with 
multiple organ failure.

Key words: levosimendan, cardiac surgery, cardiac 
output, heart failure.
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