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Резюме 
Значительное число пациентов, подвергающихся внесердечным операциям, получает терапию 

ингибиторами ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ)/блокаторами рецепторов ангиотен-
зина II (БРА), которые обычно назначают в качестве антигипертензивных препаратов и для лечения 
ХСН. В современных руководствах нет единого мнения о том, стоит ли отменять ИПФ/БРА перед вне-
сердечными операциями. 

Цель работы — изучение вклада отмены ИАПФ/БРА в развитие послеоперационных осложнений 
у пациентов в абдоминальной хирургии по данным базы STOPRISK. 

Методы исследования. В анализ включили данные 1945 пациентов базы данных STOPRISK, кото-
рых ретроспективно разделили на пациентов, у которых ИАПФ/БРА отменяли за 24 ч до операции 
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(n=471, 24,2%) и остальных пациентов (n=1474, 75,8%), у которых прием продолжался вплоть до опе-
ративного вмешательства. Изучали 30-дневный исход — послеоперационные осложнения (острое 
повреждение почек, острый респираторный дистресс-синдром, несостоятельность анастомоза, арит-
мии, остановка кровообращения, кардиогенный отек легких, послеоперационный делирий, инфаркт 
миокарда, пневмония, парез кишечника, послеоперационное кровотечение, тромбоэмболия легоч-
ной артерии, острое нарушение мозгового кровообращения, раневая инфекция) и летальность. В ис-
следовании не оценивали частоту интраоперационной и послеоперационной гипотензии и гипер-
тензии, применяли суррогатный показатель — частоту применения вазопрессоров. Не оценивали 
возобновление терапии ИАПФ/БРА в послеоперационный период  

Результаты. Наличие одного и более осложнения регистрировали у 113 пациентов (5,8%). Стати-
стически значимыми были различия только в частоте послеоперационного делирия — он чаще 
встречался в группе пациентов, у которых ИАПФ/БРА отменяли за 24 часа до операции (1,06% против 
0,27%, р=0,027).  

При проведении субанализа в подгруппе пациентов, где сопутствующие заболевания были пред-
ставлены изолированной гипертонической болезнью, статистически значимых различий в исходах 
не отметили. 

Субанализ у пациентов, в структуре сопутствующих заболеваний которых присутствовала хрони-
ческая сердечная недостаточность, показал большую частоту послеоперационного делирия в группе 
пациентов, у которых ИАПФ/БРА отменяли (2,68% против 0,6%, р=0,023). 

Проведенный логистический регрессионный анализ показал, что на риск развития послеопера-
ционного делирия влияют возраст, вазопрессорная поддержка, отмена ИАПФ/БРА (площадь под кри-
вой для модели составила 0,92 (0,90–0,93). 

Заключение. Частота отмены ИАПФ/БРА (24,2%) соотносится с мировыми данными.  
В общей когорте отмена ИАПФ/БРА приводила к большей частоте развития послеоперационного 

делирия, субанализ в группе пациентов с хронической сердечной недостаточностью подтвердил эту 
закономерность, в группе же пациентов с гипертонической болезнью, отмена ИАПФ/БРА, не влияла 
на исход.  

Наряду с гемодинамической нестабильностью и пожилым возрастом, отмена ИАПФ/БРА, вносит 
вклад в развитие послеоперационного делирия, что требует дальнейшего изучения.  

Ключевые слова: ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента; блокаторы рецепторов 
ангиотензина II; послеоперационные осложнения; абдоминальная хирургия 
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Summary 
A significant proportion of patients undergoing non-cardiac surgery receive therapy with angiotensin con-

verting enzyme (ACE) inhibitors/angiotensin II receptor blockers (ARBs), which are usually prescribed for 
treatment of arterial hypertension and CHF. Current guidelines fail to provide clear consensus on whether it 
is worth discontinuing ACEi/ARBs before non-cardiac surgery.  

The aim of this research was to assess the contribution of pre-op ACEi/ARBs withdrawal to the development 
of postoperative complications in patients after abdominal surgery using data from STOPRISK database. 

Materials and methods. Data of 1945 patients from of the STOPRISK database was used for the analysis. 
Patients were retrospectively divided into two groups: first group (N=471, 24.2%) included patients subjected 
to ACEi/ARBs withdrawal 24 hours before surgery, second group (N=1474, 75.8%) included patients continuing 
on ACEi/ARBs therapy. The 30-day outcomes were analyzed — postoperative complications (acute kidney in-
jury, acute respiratory distress syndrome, anastomosis failure, arrhythmias, circulatory arrest, cardiogenic pul-
monary edema, postoperative delirium, myocardial infarction, pneumonia, ileus, postoperative bleeding, pul-
monary embolism, acute cerebrovascular accident, wound infection) and mortality. We were not evaluating 
intraoperative and postoperative arterial hypotension and hypertension, we analyzed the use of vasopressors 
as a surrogate marker. ACEi/ARBs re-initiation after surgery was not evaluated. 

Results. One or more post-operative complications were documented in 113 patients (5.8%). Only post-
operative delirium was more common in patients (1.06% vs. 0.27%, P=0.027) after ACEi/ARBs withdrawal 24 
hours before surgery, the difference reached statistical significance.  

Sub-analysis in the group of patients with arterial hypertension as the only comorbidity showed no statis-
tically significant differences in the outcomes. Sub-analysis in the group of patients with CFH showed higher 
incidence of postoperative delirium after ACEi/ARBs withdrawal (2.68% vs. 0.6%, P=0.023). The logistic regres-
sion analysis showed that the risk of developing postoperative delirium is influenced by age, vasopressor sup-
port, and ACEi/ARBs withdrawal (the area under the curve for the model was 0.92 (0.90–0.93). 

Conclusion. Rates of pre-op ACEi/ARBs withdrawal (24.2%) are consistent with published data. In the 
entire cohort, ACEi/ARBs withdrawal resulted in higher incidence of postoperative delirium, as well as in the 
subgroup of patients with CHF, while ACEi/ARBs withdrawal in the subgroup of patients with arterial hyper-
tension had no influence on postop complications.  

ACEi/ARBs withdrawal, along with hemodynamic instability and older age, contributes to the development 
of postoperative delirium, which is the subject of future research. 

Keywords: angiotensin converting enzyme inhibitors; angiotensin II receptor blockers; postoperative com-
plications; abdominal surgery 
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Введение 
Проблема безопасного проведения ане-

стезии в абдоминальной хирургии остается 
актуальной, несмотря на постоянное совер-
шенствование анестезиологических методов. 
Частота послеоперационных осложнений со-
ставляет 18–24% [1, 2]. 

Значительное число пациентов, подвер-
гающихся внесердечным операциям, получает 
терапию ингибиторами ангиотензинпревра-
щающего фермента (ИАПФ)/блокаторами ре-
цепторов ангиотензина II (БРА), которые обычно 
назначают в качестве антигипертензивных пре-
паратов первой линии [3–5]. Кроме того, 
иАПФ/БРА также применяют для лечения па-
циентов с хронической дисфункцией левого же-
лудочка и пациентов с диабетической нефро-
патией, у которых риск послеоперационных 
осложнений крайне высок [6]. Однако угнетение 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
может вызвать гипотензию во время индукции 
анестезии, о чем свидетельствуют проведенные 
мета-анализы [7, 8]. Данные о вкладе ИАПФ/БРА 
в снижение артериального давления после ин-
дукции анестезии противоречивы и существуют 
работы, не обнаружившие этой закономерно-
сти [9]. Также противоречивы и данные о влия-
нии приема ИАПФ/БРА на развитие послеопе-
рационных осложнений: от статистически значи-
мого увеличения летальности и кардиальных 
осложнений при приеме ИАПФ/БРА перед опе-
рацией [3] до отсутствия влияния [8] и даже не-
гативного влияния отмены препаратов на частоту 
развития осложнений вследствие развиваю-
щейся послеоперационной гипертензии [10]. 
Также известно, что РААС модулирует систему 
гемостаза, влияет на формирование капилляр-
ной утечки, связанной с воспалением, и вносит 
вклад в патофизиологию коронарного атерот-
ромбоза [11–13], так что ее блокирование в пред-
операционный период может непредсказуемо 
влиять на течение послеоперационного периода. 
Все это привело к тому, что в национальных ев-
ропейских и североамериканских руководствах 
нет единого мнения о том, стоит ли отменять 
ИПФ/БРА перед внесердечными операциями.  

Целью работы — изучение вклада отмены 
ИАПФ/БРА на развитие послеоперационных 

осложнений у пациентов в абдоминальной хи-
рургии по данным базы STOPRISK. 

Материал и методы 
Сбор данных. К моменту анализа промежуточных 

результатов получили данные о периоперационных 
показателях 6283 пациентов, оперированных на органах 
брюшной полости и малого таза, из 32 центров 21 го-
рода, представляющих 8 федеральных округов, за пе-
риод с 1 июля 2019 г. по 1 марта 2022 г. Отобрали 6195 
пациентов, 88 пациентов исключили вследствие от-
сутствия необходимых для анализа данных (рис. 1). 

Все центры до начала исследования получили 
одобрение локального этического комитета. Паци-
енты подписывали добровольное информированное 
согласие на участие в исследовании.  

Протокол исследования (доступен на сайте ВИТ: 
https://goo.su/5vL6oBI) [14] предполагал сбор инфор-
мации о всех пациентах, соответствующих критериям 
соответствия за выбранный день.  

Критерии включения в субанализ: пациенты 
базы данных STOPRISK, длительное время получав-
шие иАПФ/БРА (3 мес. и более). 

Критерии исключения: отмена ИАПФ/БРА менее, 
чем за 24 ч до оперативного вмешательства.  

Изучаемую когорту ретроспективно разделили 
на группу пациентов, у которых ИАПФ/БРА отменя-
лись за 24 ч до операции и на группу пациентов, у 
которых прием продолжался вплоть до оперативного 
вмешательства. 

Вторичный анализ. Из всех включенных окон-
чательный анализ пациентов выделили группу ис-
следуемых, в структуре сопутствующих заболеваний 
которых была зарегистрирована изолированная ги-
пертоническая болезнь и группу с хронической сер-
дечной недостаточностью, в сочетании с другими 
сопутствующими заболеваниями. В каждой из ука-
занных групп выделяли подгруппы по характеру на-
значения ИАПФ/БРА — отмена за 24 ч или продол-
жение приема (рис. 1).  

Целевые точки исследования. Оценивали 
30-дневную летальность и послеоперационные 
осложнения по классификации рабочей группы Ев-
ропейского общества анестезиологов и Европейского 
общества по интенсивной терапии [15]: 

• Острое повреждение почек. 
• Острый респираторный дистресс-синдром 

(ОРДС). 
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• Несостоятельность анастомоза. 
• Аритмии. 
• Остановка кровообращения. 
• Кардиогенный отек легких. 
• Послеоперационный делирий 

(шкала ICU-CAM). 
• Инфаркт миокарда. 
• Пневмония. 
• Парез кишечника. 
• Послеоперационное крово-

течение. 
• Тромбоэмболия легочной арте-

рии (ТЭЛА). 
• Острое нарушение мозгового 

кровообращения (ОНМК). 
• Раневая инфекция. 
Также оценивали интраоперацион-

ную потребность в вазопрессорных пре-
паратах. 

Статистическую обработку данных 
проводили с помощью программы Med-
Calc (MedCalc Software Ltd) версия 19.1.3. 

Данные с нормальным распреде-
лением (тест Колмогорова–Смирнова) 
представили в виде среднего значения 
± стандартное отклонение, данные с рас-
пределением, отличным от нормального, 
представили в виде медианы (25–75 пер-
центили). 

Исходные характеристики пациентов в разных 
группах и исходы сравнивали с помощью критерия 
χ² для дихотомических переменных (или точного 
теста Фишера при ожидаемой частоте события ме-
нее 10) и t-теста для независимых выборок в случае 
продолжающихся переменных с нормальным рас-
пределением, и Манна–Уитни — для переменных с 
распределением, отличным от нормального. Для 
сравнения одной переменной на разных этапах ис-
следования применяли дисперсионный анализ для 
повторных измерений.  

Также провели логистический регрессионный 
анализ для оценки вклада факторов в развитие 
исхода (методом одновременного включения неза-
висимых переменных). 

Регистрация исследования. Исследование за-
регистрировано в международной базе https://clini-
caltrials.gov под эгидой общероссийской общественной 
организации «Федерация анестезиологов и реани-
матологов» (главный исследователь — И. Б. Забо-
лотских), номер исследования NCT03945968. 

Результаты  
Из всех пациентов базы данных STOPRISK 

(6195 пациентов) сопутствующие заболевания за-
регистрировали у 3492 пациентов (56,4%), при 
этом одно заболевание наблюдали у 1394 паци-
ентов (22,5%), сочетание двух заболеваний — у 
1052 пациентов (17,0%), трех заболеваний — у 606 
пациентов (9,8%), четырех заболеваний — у 308 

пациентов (5,0%), и более 4 сопутствующих забо-
леваний выявили у 132 пациентов (2,1%) (рис. 2).  

В структуре коморбидности у пациентов 
с одним СЗ доминировала гипертоническая 
болезнь (ГБ) — 78%, сахарный диабет (СД) на-

Рис. 1. Схема исследования.

Рис. 2. Структура изучаемой когорты по количеству со-
путствующих заболеваний. 



блюдали у 6%, ИБС — у 4%, ХОБЛ и аритмии — 
у 3%, бронхиальную астму и ХБП — у 2%, ОНМК 
в анамнезе — у 1%, на долю других заболеваний 
приходилось 6%. В структуре коморбидности 
у пациентов с двумя СЗ преобладало сочетание 
ГБ с ХСН, ИБС или СД (более 80%); у пациентов 
с тремя СЗ — сочетание ГБ и ХСН с ИБС или 
СД (более 75%); у пациентом четырьмя и более 
СЗ — ГБ, ИБС и ХСН с СД, аритмиями, ХОБЛ, 
ХБП и ОНМК (более 70%). 

В анализ включили результаты исследования 
у 1945 пациентов (рис. 1). 472 пациентов прини-
мали БРА, 1473 пациента — ингибиторы АПФ.  

У 471 (24,2%) пациента препараты, влияю-
щие на РААС, отменяли за 24 часа, у остальных 
прием был продолжен. 

Сравнение исходных характеристик в груп-
пе пациентов, у которых ИАПФ/БРА отменялись, 
и в группе, где прием продолжался, представили 
в табл. 1. Пациенты, у которых ИАПФ/БРА от-

менялись, характеризовались меньшим баллом 
индекса Lee. 

Осложнения зарегистрировали у 113 па-
циентов (5,8%). Частоту осложнений в целом и 
отдельных осложнений представили в табл. 2. 

При проведении субанализа в подгруппе 
пациентов, где сопутствующие заболевания были 
представлены изолированной гипертонической 
болезнью отметили следующие тенденции: па-
циенты, у которых был продолжен прием 
ИАПФ/БРА, были старше, их физический статус 
по ASA и сердечно-сосудистый риск был выше 
(табл. 3). Отмена препаратов происходила у каж-
дого пятого пациента. Тем не менее, статистиче-
ски значимых различий в исходах не отметили, 
за исключением частоты раневой инфекции (в 
группе пациентов, у которых ИАПФ/БРА не от-
меняли, данное осложнение не регистрировали) 
(табл. 4). Следует отметить, что послеоперацион-
ные осложнения в этой группе составили 1,2%. 
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Таблица 1. Характеристика основной группы пациентов. 
Параметры                                                                                                                  Значения параметров                                                                p 
                                                                                                     Всего (n=1945)                                             ИАПФ/БРА 
                                                                                                                                                     Отмена (n=471)      Продолжение (n=1474)              
Возраст, лет                                                                          63 (57–70)                           64 (57–70)                          63 (57–70)                  0,94 

Операционный риск, % 
Низкий                                                                                         26,7                                       25,9                                      26,9                        0,65 
Средний                                                                                       56,8                                       57,9                                      56,4                         0,5 
Высокий                                                                                       13,1                                       14,6                                      12,6                        0,25 
ASA, класс                                                                                  2 (2–3)                                  2 (2–3)                                 2 (2–3)                     0,15 
Lee, баллы                                                                                      1 (0–2)                                    1 (0–1)                                   1 (0–2)                    0,0141 
Частота вазопрессорной поддержки, %                      5,45                                       7,22                                      4,88                        0,05 

Таблица 2. Характеристика основной группы пациентов. 
Параметры                                                                                                                  Значения параметров                                                                p 
                                                                                                     Всего (n=1945)                                             ИАПФ/БРА 
                                                                                                                                                     Отмена (n=471)      Продолжение (n=1474)              
Осложнения                                                                                5,8                                         7,4                                          5,3                               0,09 
ОПП                                                                                                0,57                                      0,64                                        0,54                              0,73 
ОРДС                                                                                              0,31                                      0,42                                        0,27                              0,63 
Несостоятельность анастомоза                                       1,03                                      0,64                                        1,15                              0,43 
Аритмии                                                                                       0,62                                      1,06                                        0,47                              0,17 
Остановка кровообращения                                             0,26                                      0,21                                        0,27                               1,0 
Послеоперационный делирий                                         0,46                                         1,06                                          0,27                             0,042* 
Пневмония                                                                                 1,39                                      1,27                                        1,42                               1,0 
Парез кишечника                                                                     1,7                                        2,34                                        1,49                              0,22 
Послеоперационное кровотечение                               0,57                                      0,64                                        0,54                              0,73 
ТЭЛА                                                                                                0,1                                          0                                           0,14                               1,0 
ОНМК                                                                                            0,21                                      0,21                                        0,20                               1,0 
Раневая инфекция                                                                  0,87                                      1,27                                        0,75                              0,26 
Примечание. Здесь и в табл. 3, 4, 6: * — различия статистически значимы (точный тест Фишера). 

Таблица 3. Характеристика группы пациентов с гипертонической болезнью. 
Параметры                                                                                                          Значения параметров                                                                 p 
                                                                                                                                                   ИАПФ/БРА 
                                                                                                                      Отмена (n=91)        Продолжение (n=379)                                        
Возраст, лет                                                                                          58 (48-63)                           61 (54–66)                                              0,0027 

Операционный риск, % 
Низкий                                                                                                         40,6                                       39,8                                                        0,8 
Средний                                                                                                       57,1                                       54,6                                                        0,6 
Высокий                                                                                                       1,1                                         0,8                                                         0,7 
ASA, класс                                                                                                 2 (2–2)                                  2(2–3)                                                  0,0162 
Lee, баллы                                                                                                      0 (0–1)                                    1(0–1)                                                     0,003* 
Вазопрессорная поддержка, %                                                         3,3                                         1,8                                                        0,41 
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Субанализ у пациентов, в структуре сопут-
ствующих заболеваний которых присутствовала 
хроническая сердечная недостаточность, по-
казал, что отмена ИАПФ/БРА происходит в 23,5% 
случаев. По своим характеристикам подгруппы 
с отменой препаратов и с продолжением приема 
не отличались (табл. 5). 

Что касается исходов, то в этой категории 
пациентов выявили большую частоту после-
операционного делирия в группе пациентов, у 
которых ИАПФ/БРА отменялись (табл. 6). Всего 
же осложнения встречали у 65 пациентов (8,2%). 

Проведенный логистический регрессионный 
анализ показал, что на риск развития послеопе-
рационного делирия влияли возраст, вазопрес-
сорная поддержка, отмена ИАПФ/БРА. Коэффи-
циенты уравнения представили в табл. 7 (p�0,0001, 
r²=0,25, Тест Хосмера–Лемешова, χ²=4,39, р=0,82). 

Отношение шансов для выявленных фак-
торов представили в табл. 8. 

Площадь под кривой для модели составила 
0,92 (0,90–0,93) (рис. 3). Точка отсечения пред-
ставлена значением �–5,04 (чувствительность 
100% (66,4–100%), специфичность 73,62% 
(70,4–76,7%)). Отношение шансов составило 
159,2 (95% ДИ 9,2–2745,8, р=0,0005), частота после-
операционного делирия составила 4,1% в группе 
высокого риска (согласно выявленной точке 
отсечения) и 0% в группе низкого риска. 

Таблица 4. Осложнения в группе пациентов с гипертонической болезнью. 
Параметры                                                                                                          Значения параметров                                                                 p 
                                                                                                                                                   ИАПФ/БРА 
                                                                                                                      Отмена (n=91)        Продолжение (n=379)                                        
Осложнения                                                                                                2,2                                         1,3                                                        0,62 
Несостоятельность анастомоза                                                          0                                           0,5                                                         1,0 
Остановка сердца                                                                                      0                                          0,26                                                        1,0 
Парез кишечника                                                                                      0                                          0,52                                                        1,0 
Раневая инфекция                                                                                       2,2                                              0                                                           0,007* 

Таблица 5. Характеристика группы пациентов с хронической сердечной недостаточностью. 
Параметры                                                                                                          Значения параметров                                                                 p 
                                                                                                                                                   ИАПФ/БРА 
                                                                                                                     Отмена (n=186)      Продолжение (n=604)                                        
Возраст, лет                                                                                          68 (60–72)                           66 (60–72)                                                  0,5 

Операционный риск, % 
Низкий                                                                                                         23,1                                       19,2                                                       0,24 
Средний                                                                                                       60,2                                       55,1                                                       0,22 
Высокий                                                                                                      16,1                                      21,02                                                     0,14 
ASA, класс                                                                                                 3 (2–3)                                  3 (2–3)                                                     0,9 
Lee, баллы                                                                                                 1 (1–2)                                  1 (1–2)                                                    0,57 
Вазопрессорная поддержка, %                                                        11,3                                        6,8                                                        0,06 

Таблица 6. Осложнения в группе пациентов с хронической сердечной недостаточностью. 
Параметры                                                                                             Частота выявления параметра, %                                                   p 
                                                                                                                                                   ИАПФ/БРА 
                                                                                                                     Отмена (n=186)      Продолжение (n=604)                                        
Осложнения                                                                                              10,2                                        7,6                                                        0,22 
ОПП                                                                                                                1,07                                       1,32                                                        1,0 
ОРДС                                                                                                              1,07                                       0,66                                                       0,63 
Несостоятельность анастомоза                                                       1,07                                       1,32                                                        1,0 
Аритмии                                                                                                       1,07                                       0,66                                                       0,63 
Остановка сердца                                                                                    0,53                                        0,5                                                         1,0 
Послеоперационный делирий                                                          2,68                                          0,6                                                         0,037* 
Пневмония                                                                                                 2,15                                        1,8                                                        0,76 
Парез кишечника                                                                                     3,8                                         2,3                                                        0,29 
Послеоперационное кровотечение                                                  0                                           0,8                                                        0,59 
ТЭЛА                                                                                                                 0                                           0,3                                                         1,0 
ОНМК                                                                                                               0                                           0,5                                                         1,0 
Раневая инфекция, %                                                                            1,07                                        1,3                                                         1,0 

Таблица 7. Параметры уравнения логистической регрессии. 
Переменная                                                                       Коэффициент                         Стандартная ошибка                                        p 
Вазопрессорная поддержка (да/нет)                        2,03364                                                0,71632                                                 0,0045 
Возраст (в годах)                                                                 0,075098                                             0,027042                                                0,0055 
Отмена ИАПФ/БРА (да/нет)                                           1,52839                                                0,70570                                                 0,0303 
Константа                                                                              -16,33507                                              4,08762                                                 0,0001 

Таблица 8. Отношение шансов выявленных фак-
торов для риска послеоперационного делирия. 
Переменная                                                  ОШ                   95% ДИ 
Применение вазопрессоров            7,6419        1,8770–31,1128 
Возраст                                                       1,0780         1,0223–1,1367 
Отмена ИАПФ/БРА                               4,6107        1,1563–18,3856 



Обсуждение 
Из всех пациентов (615) изучаемой когорты 

ИАПФ/БРА применяли у 33,9%, при этом в пред-
операционный период за 24 ч препараты от-
меняли в 24,2% случаев. Аналогичные данные 
получены в исследовании VISION, одном из са-
мых крупных исследований, посвященных оцен-
ке влияния отмены ИАПФ/БРА на послеопе-
рационные осложнения — ИАПФ/БРА приме-
няли 32,6% пациентов, отменяли препараты в 
25,9% случаев [3]. 

Не обнаружили статистически значимых 
различий в частоте осложнений в общей когорте 
пациентов, за исключением послеоперацион-
ного делирия. Удивительным представляется 
факт, что частота применения вазопрессоров 
была выше при отмене ИАПФ/БРА несмотря 
на то, что сердечно-сосудистый риск был у них 
ниже, а данные литературы свидетельствуют о 
том, что гипотензия чаще встречается при про-
должении их приема [8], хотя этот факт под-
тверждается не всегда [9]. Субанализ показал, 
что полученные данные обусловлены законо-
мерностями, полученными в подгруппе паци-
ентов с хронической сердечной недостаточ-
ностью, поскольку в подгруппе с артериальной 
гипертензией статистически значимых разли-
чий не выявили, а частота осложнений была 
очень низкой.  

Представляются интересными данные о 
меньшей частоте послеоперационного делирия 
в группе пациентов, получавших ИАПФ/БРА до 
операции (ОШ 4,6 (95: ДИ 1,15–18,38)). E. Farag и 
соавт. (2020) сравнили частоту послеоперацион-
ного делирия при внесердечных операциях и 
не обнаружили влияния отмены ИАПФ/БРА на 

его развитие, однако, применение этих препа-
ратов в послеоперационный период приводило 
к снижению частоты делирия [16], в том числе 
и после корректировки на исходные и интра-
операционные факторы. Кроме того, у пациен-
тов в группе, где препарат после операции не 
применяли, не только было больше случаев 
делирия, но и наблюдалось более раннее его 
начало (19 ч по сравнению с 64 ч). Таким образом, 
авторы предположили, что ИАПФ/БРА должны 
присутствовать в биологически значимых кон-
центрациях для предотвращения делирия. 

Предположение о защитном эффекте 
ИАПФ/БРА в профилактике делирия может 
быть объяснено особенностями функциониро-
вания ренин-ангиотензиновой системы. В част-
ности, ангиотензин II обладает нейротоксиче-
скими эффектами, опосредованными его дей-
ствием на рецептор ангиотензина 1 типа. С дру-
гой стороны, в литературе имеются данные о 
нейропротекторных эффектах альтернативной 
ренин-ангиотензиновой системы, которые опо-
средуются ангиотензином, ангиотензином III и 
ангиотензином IV [17]. Ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента увеличивают со-
держание субстанции Р в мозге, которая обычно 
разрушается ангиотензинпревращающим фер-
ментом, который, в свою очередь, усиливает 
активность неприлизина [18], фермента, раз-
рушающего β-амилоид [19]. Кроме того, ИАПФ 
усиливают выработку ангиотензина, который 
обладает нейропротекторным, противовоспа-
лительным действием, и приводит к цереб-
ральной вазодилятации [17]. Негативные эф-
фекты ангиотензина II на мозг в основном опо-
средованы его действием на рецептор ангио-
тензина 1А подтипа и включают гипертензию, 
воспаление, повышенный окислительный 
стресс, нарушение гематоэнцефалического барь-
ера и нейротоксичность. 

В литературе имеется ряд публикаций, сви-
детельствующих о том, что ангиотензин II также 
индуцирует выработку оксида азота и способ-
ствует росту аксонов за счет активации рецептора 
ангиотензина 2 типа и является важным факто-
ром формирования центральной нервной си-
стемы [17, 20]. Использование блокаторов ре-
цептора ангиотензина 1 типа усиливает стиму-
ляцию ангиотензином II нейропротекторного 
рецептора ангиотензина 2 типа. В дополнение к 
их блокирующему действию на рецептор ангио-
тензина 1 типа, блокаторы рецепторов ангио-
тензина также индуцируют поляризацию мик-
роглии, которая обладает противовоспалитель-
ным и нейропротекторным действием [21–23]. 
Указанные эффекты были продемонстрированы 
и в клинических работах. Терапия лозартаном 
по сравнению с атенололом у пожилых пациентов 
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Clinical  Studies

Рис. 3. ROC-кривая для уравнения логистической регрес-
сии, отражающая его прогностическую ценность в оценке 
риска послеоперационного делирия.
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Клинические исследования

с артериальной гипертензией значительно улуч-
шает когнитивные функции, в частности, не-
медленную и отсроченную память [24]. Кроме 
того, применение лозартана у пациентов с арте-
риальной гипертензией улучшает когнитивные 
функции, включая память, внимание/концент-
рацию, понимание, тревогу/депрессию, и меж-
личностные отношения [25]. Таким образом, 
имеющиеся данные свидетельствуют о том, что 
ингибирование классического пути ренин-ан-
гиотензиновой системы и одновременная сти-
муляция альтернативных путей ренин-ангио-
тензиновой системы ИАПФ/БРА оказывают ней-
ропротекторное и противовоспалительное дей-
ствие, что может объяснить снижение частоты 
послеоперационного делирия. 

Еще один возможный механизм, оказы-
вающий влияние на риск послеоперационного 
делирия, — потенциальный нейропротективный 
эффект брадикинина [26], уровень которого по-
вышается при применении ИАПФ. 

Вклад таких факторов, как возраст и ге-
модинамическая нестабильность, в развитие 
послеоперационного делирия был также описан 
в литературе [27, 28]. 

Интересны данные о меньшей частоте ра-
невой инфекции в группе пациентов после от-
мены ИАПФ/БРА. Известно влияние АПФ на 
иммунную систему и противовоспалительные 
эффекты ИАПФ [29], что может вносить свой 
вклад в риск инфекционных осложнений. Од-
нако, не совсем понятно, насколько это влияние 
имеет значение при кратковременной отмене, 
и эта полученная закономерность требует даль-
нейшего изучения.  

Тяжесть оперативного вмешательства может 
быть важным фактором, связанным с исходами 
после внесердечных операций у пациентов, при-
нимающих ИАПФ/БРА прекращения или продол-
жения приема АПФ/БРА. Предыдущие проспек-
тивные исследования [30–32] и ретроспективные 
обзоры [33, 34] описывают результаты для широ-
кого спектра оперативных вмешательств — от 
минимально инвазивных до травматичных сосу-
дистых операций. Их результаты свидетельствуют, 
что применение ИАПФ/БРА было связано с уве-
личением частоты артериальной гипотензии [30] 
и ОПП при операциях низкого риска [33, 34], 
однако влияние на летальность не было обнару-

жено [31]. С другой стороны, при крупных сосу-
дистых операциях авторами было выявлено 5-
кратное увеличение риска летальности [32]. В 
приведенном исследовании травматичность опе-
рации не оказывала влияния на исход, хотя, как 
показали данные предварительных результатов, 
этот фактор может оказывать влияние, но не 
имеет решающего значения [35]. 

Ограничения исследования. Проводимое 
исследование является наблюдательным, что 
не позволяет исключить влияние мотивов, по 
которым специалисты принимали решение об 
отмене ИАПФ/БРА.  

В исследовании проводили анализ влияния 
отмены ИАПФ и БРА в одной группе, поскольку 
их влияние на риск гемодинамических инци-
дентов в течение анестезии схоже и чаще всего 
изучается совместно. С учетом того, что были 
выявлены неожиданные закономерности, окон-
чательный анализ предполагается провести и 
в каждой группе отдельно. 

В исследовании не оценивали частоту ин-
траоперационной и послеоперационной гипо-
тензии и гипертензии, применяли суррогатный 
показатель — частоту применения вазопрес-
соров. Не оценивали возобновление терапии 
ИАПФ/БРА в послеоперационный период.  

Представленные данные являются проме-
жуточными. 

Полученные данные о возможностях влияния 
отмены ИАПФ/БРА на риск развития послеопе-
рационного делирия нуждаются в валидации и 
проведении рандомизированных исследований. 

Заключение 
Частота отмены ИАПФ/БРА у пациентов, 

оперированных на органах брюшной полости 
и малого таза, составляла 24,2%.  

В общей когорте отмена ИАПФ/БРА при-
водила к большей частоте развития послеопе-
рационного делирия. Субанализ в группе па-
циентов с хронической сердечной недостаточ-
ностью подтвердил эту закономерность, в группе 
же пациентов с гипертонической болезнью от-
мена ИАПФ/БРА не влияла на исход.  

Наряду с гемодинамической нестабиль-
ностью и пожилым возрастом, отмена ИАПФ/БРА, 
вносила вклад в развитие послеоперационного 
делирия, что требует дальнейшего изучения.
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