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Аннотация
Цель. Оценить влияние внутрикоронарного введения иопроми-
да (Ultravist®, Bayer AG, Леверкузен, Германия) в период реализа-
ции фармакохолодовой консервации донорского сердца ex vivo 
на восстановление насосной функции сердца и метаболизм кар-
диомиоцитов в раннем посттрансплантационном периоде. 
Методы. В качестве экспериментальной модели использова-
ли телят черно-пестрой породы в возрасте 3 мес. В контроль-
ной группе фармакохолодовую консервацию донорского сердца 
выполняли введением в корень аорты 2 л раствора кустодио-
ла (Custodiol®, Dr. Franz Köhler Chemie GmbH, Бенсхайм, Герма-
ния). Затем сердца хранили в соответствующем растворе при 
температуре от 0 до 1 °C в течение 2 ч. Спустя 120 мин консер-
вации в экспериментальной группе (n = 6) в корень аорты вво-
дили раствор иопромида (Ultravist®) и кустодиола в соотноше-
нии 50:50 в течение 5 мин под давлением 70–80 мм рт. ст., после 
чего отмывали коронарное русло 1 л раствора кустодиола под 
давлением 40 мм рт. ст. и выполняли ортотопическую трансплан-
тацию сердца реципиенту. В посттрансплантационном периоде 
исследовали параметры центральной гемодинамики, потребле-
ния миокардом кислорода, уровень маркеров ишемии миокар-
да (тропонина-I, креатинфосфокиназы-МВ, лактатдегидрогеназы). 
Результаты. В ходе исследования выполнили 12 ортотопических 
трансплантаций сердца. Через 120 мин после восстановления са-
мостоятельной сердечной деятельности уровень сердечного вы-
броса составил 5,11 [4,99; 5,41] и 5,77 [4,97; 6,62] л/мин (р = 0,0009) 
в контрольной и экспериментальной группах соответственно. 
Изменения концентрации лактатдегидрогеназы, тропонина-I 
и лактата в оттекающей из коронарного синуса крови были зна-
чительно более выраженными в раннем реперфузионном пери-
оде, однако статистически значимого различия между группами 
не выявили (р > 0,05). Потребление миокардом кислорода было 
значительно снижено на этапе реперфузии, однако к 60-й мину-
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те реперфузии возвращалось к исходным значениям 
без достоверной разницы между группами (р > 0,05). 
Заключение. В ходе эксперимента доказана без-
опасность внутрикоронарного введения иопроми-
да на этапе фармакохолодовой консервации донор-
ского сердца ex vivo. Внутрикоронарное введение 
раствора иопромида не влияет на восстановление 
насосной функции сердца и метаболизма кардиоми-
оцитов в раннем посттрансплантационном периоде. 

Ключевые слова: донорское сердце; иопромид;  
коронароангиография; насосная функция сердца; 
расширенные донорские критерии; сердечный  
выброс; трансплантация сердца; фармакохолодовая 
консервация сердца

Введение

Нехватка донорских органов на протяжении 
многих лет способствовала расширению критери-
ев забора сердца, непрерывно повышая возрастной 
ценз доноров [1; 2]. Недавно опубликованный отчет 
(ISHLT Thoracic Transplant Registry) показал, что сред-
ний возраст доноров во всем мире с 1992–2000 по 
2010–2018 гг. увеличился с 31 до 35 лет [3]. Однако 
с увеличением возраста доноров повышается риск 
поражения коронарного русла, что может привес-
ти к росту числа неудач после трансплантации сер-
дца и случаев ранней манифестации васкулопатии 
[4; 5]. Также использование сердец более молодых 
доноров связано с улучшением выживаемости ре-
ципиентов в течение 5 лет [3]. В многоцентровом ис-
следовании, включающем более 2 000 пациентов из 
8 клиник Испании, E. Roig и соавт. показали, что воз-
раст доноров 50 лет и более связан с высокой часто-
той развития васкулопатии сердечного аллотранс-
плантата через 5 лет после пересадки [6]. Несмотря 
на то, что возраст донора — известный независи-
мый фактор риска смертности среди реципиентов 
сердечного трансплантата [7], вопрос об использо-
вании доноров старшей возрастной группы для ре-
ципиентов пожилого возраста не изучен. 

В связи со значительным повышением риска ате-
росклеротического поражения коронарных арте-
рий у доноров старшей возрастной группы оценка 
коронарного русла является важным диагностиче-
ским приемом, позволяющим определить качест-
во трансплантата и необходимость сочетанной ре-
васкуляризации. По данным исследований, в 55 % 
случаев при коронарной ангиографии у доноров 

в возрасте 45 лет и старше обнаруживают гемоди-
намически значимые стенозы коронарных артерий, 
поэтому данное исследование может быть рекомен-
довано донорам в возрасте от 40 лет или в случаях 
каких-либо сомнений [8–10]. 

Однако зачастую потенциальные доноры ока-
зываются в медицинских учреждениях, где отсут-
ствует возможность провести коронарную ангио-
графию. Тяжесть состояния также является частой 
причиной, не позволяющей транспортировать до-
нора в более оснащенное учреждение, что приво-
дит к отказу от использования донорского сердца 
с неизвестным статусом коронарных артерий либо, 
напротив, к трансплантации сердца с недооценен-
ным поражением коронарного русла и высоким ри-
ском постимплантационных осложнений. Один из 
методов решения данной проблемы — коронарная 
ангиография вне тела донора. 

Коронарная ангиография ex vivo описана как диаг-
ностический прием только при сопряженном прове-
дении тепловой коронарной перфузии транспланта-
та устройствами типа Organ Care System (TransMedics, 
Андовер, США) [11; 12]. Однако широкое использо-
вание таких систем ограничено их высокой стои-
мостью. Национальный институт здравоохранения 
Великобритании сообщает, что стоимость одноразо-
вого перфузионного комплекта TransMedics состав-
ляет около 30 000 фунтов стерлингов [9]. 

Первые исследования коронарографии ex vivo 
провели F. Robicsek и C.C. Lee с соавт. в 1990–
1992 гг. Обе группы исследователей доказали, что 
высокоосмолярные рентгеноконтрастные раство-
ры не ухудшают миокардиальную функцию при 
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внутрикоронарном введении в постишемическом 
периоде [13; 14]. Однако в их работах дизайн экспе-
риментов мало напоминал клинический стандарт 
ортотопической трансплантации сердца, что не по-
зволяет экстраполировать полученные данные на 
протокол, применяемый сегодня в клинике. 

Цель исследования — оценка безопасности вли-
яния внутрикоронарного введения иопромида в пе-
риод реализации фармакохолодовой консервации 
донорского сердца ex vivo на восстановление на-
сосной функции сердца и метаболизма кардиомио-
цитов в раннем посттрансплантационном периоде. 

Методы
Подготовка экспериментальных животных,
анестезия
В качестве экспериментальной модели использо-

вали телят черно-пестрой породы в возрасте 3 мес. 
Уход за животными, обеспечение эксперимента, 
наблюдение и вывод животных из него выполняли 
в соответствии с Европейской конвенцией о защи-
те позвоночных животных, используемых для экс-
периментов или в иных научных целях (заключена 
в Страсбурге 18.03.1986 г.). 

Всем животным в день имплантации натощак вы-
полняли премедикацию комбинацией препаратов 
атропин и золетил-100. Дозу подбирали индиви-

дуально согласно массоростовым параметрам. По-
сле наступления сна подготавливали операцион-
ное поле и область катетеризации сосудов шеи. 
Затем животных транспортировали в операцион-
ную и закрепляли в положении на спине для после-
дующих интубации трахеи, установки центрального 
артериального и венозного катетеров. Эксперимент 
выполняли в условиях эндотрахеального наркоза 
севофлураном и миорелаксации (пипекурония бро-
мид). Искусственную вентиляцию легких поддержи-
вали с помощью наркозно-дыхательного аппарата 
Fabius Plus (Draeger, Любек, Германия) с положитель-
ным давлением на вдохе (20–30 см вод. ст.) и выдо-
хе (5–8 см вод. ст.), дыхательным объемом 8 мл/кг 
и частотой дыхания 12–14 вдохов в минуту. Во вре-
мя эксперимента проводили мониторинг инвазив-
ного артериального давления путем катетеризации 
левой общей сонной артерии, центрального веноз-
ного давления катетеризацией правой наружной 
яремной вены, нарушений ритма сердца электро-
кардиографией, температуры тела, газового состава 
крови, активированного времени свертываемости. 
Для мониторинга диуреза устанавливали эпицисто-
стому. Анализ крови выполняли с помощью автома-
тического гематологического анализатора XT-4000i 
(Sysmex, Нордерштедт, Германия) согласно реко-
мендациям производителя. Параметры централь-

Рис. 1. Протокол 
исследования

•	 снятие зажима с аорты, реперфузия 70 ± 11 мин;
•	 забор крови из сонной артерии и коронарного синуса (газовый состав крови, LV O2 cons.,  

тропонин-I, лактатдегидрогеназа, лактат, креатинфосфокиназа-MB);
•	 биопсия миокарда левого желудочка;
•	 отлучение от искусственного кровообращения;
•	 измерение параметров центральной гемодинамики (установка катетера Свана – Ганса);
•	 эвтаназия

•	 наркотизация животных;
•	 интубация трахеи;
•	 забор периферической венозной крови (общий анализ крови);
•	 измерение параметров центральной гемодинамики (установка катетера Свана – Ганса);
•	 срединная стернотомия;
•	 забор крови из сонной артерии и коронарного синуса (газовый состав крови, LV O2 cons.,  

тропонин-I, лактатдегидрогеназа, лактат, креатинфосфокиназа-MB)

Контрольная группа (n = 6)
•	 фармакохолодовая консервация  

раствором кустодиола 120 мин;
•	 биопсия миокарда левого  

желудочка

Экспериментальная группа (n = 6)
•	 фармакохолодовая консервация раствором кустодиола 120 мин;
•	 биопсия миокарда левого желудочка;
•	 внутрикоронарное введение раствора иопромида;
•	 отмывка коронарного русла раствором кустодиола

Ортотопическая трансплантация сердца
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ной гемодинамики исследовали путем катетериза-
ции правых отделов сердца катетером Свана – Ганса. 
Измерение проводили у донора после наркотиза-
ции и начала искусственной вентиляции легких, за-
тем после имплантации донорского сердца в тело 
реципиента в течение 2 ч после окончания искус-
ственного кровообращения согласно протоколу 
(рис. 1). Параметры жизнедеятельности фиксиро-
вали с помощью монитора IntelliVue MP70 (Philips, 
Амстердам, Нидерланды). Протокол исследования 
включал взятие образцов крови из коронарного си-
нуса для измерения маркеров ишемии миокарда: 
тропонина-I, креатинфосфокиназы-MB, лактатдеги-
дрогеназы, лактата, а также биопсии миокарда вер-
хушки левого желудочка сердца до и после перио-
да ишемии донорского органа. 

Потребление миокардом кислорода рассчитыва-
ли по формуле:

где [O2]a — содержание кислорода в артериаль-
ной крови, [O2]cs — содержание кислорода в крови 
коронарного синуса, CAF — коронарный кровоток, 
LV mass — масса миокарда левого желудочка.

Содержание кислорода в крови рассчитывали 
по формуле:

Хирургическая техника эксперимента
Донор: эксплантация сердца и кардиоплегия. Те-

лята-доноры с массой тела на 10–15 кг больше соот-
ветствующих реципиентов, в среднем 86,3 ± 4,2 кг, 
получали премедикацию и анестезиологическое 
пособие по описанной выше методике. Во всех слу-
чаях доступ к сердцу осуществляли через средин-
ную стернотомию. После введения гепарина в дозе 
3 мг/кг массы тела в корень аорты устанавливали 
кардиоплегическую канюлю 7 Fr. После окклюзии 
полых вен пережимали аорту и выполняли кардио-
плегию введением в корень аорты 2 л раствора кус-
тодиола (Custodiol®, Dr. Franz Köhler Chemie GmbH, 
Бенсхайм, Германия). Сердца хранили в этом раство-
ре при температуре от 0 до 1 °C в течение 2 ч. Спустя 
120 мин консервации в экспериментальной группе 
(n = 6) в корень аорты вводили раствор иопромида 
(Ultravist®, Bayer AG, Леверкузен, Германия) и кус-
тодиола в соотношении 50:50 в течение 5 мин под 
давлением 70–80 мм рт. ст., после чего отмывали ко-
ронарное русло 1 л раствора кустодиола под дав-

LV O2 cons. =                                              , ml-O2/min/100 g,
([O2]a) – ([O2]cs) × СAF

LV mass

O2 =                                                                                                            ,
%O2 Sat × [Hb] × O2 capacity of Hb (1.34 ml – O2/g)

100
ml-O2/dl

лением 40 мм рт. ст. и выполняли ортотопическую 
трансплантацию сердца реципиенту. Пропорцию 
раствора и экспозицию в коронарном русле опре-
делили в ходе предварительных стендовых испыта-
ний на изолированных свиных сердцах.

Реципиент: имплантация донорского сердца. Те-
лятам с массой тела 73,0 ± 2,8 кг выполняли средин-
ную стернотомию. После введения гепарина в дозе 
3 мг/кг массы тела устанавливали канюли в правую 
общую сонную артерию и полые вены. После нача-
ла искусственного кровообращения сердце доно-
ра эксплантировали с оставлением широкой ман-
жеты легочных вен. Ортотопическую имплантацию 
донорского сердца выполняли с использованием 
бикавальной техники, последовательно анастомо-
зируя левое предсердие, легочный ствол, аорту, 
нижнюю и верхнюю полые вены. С целью имму-
носупрессии все реципиенты получали пульс-те-
рапию метилпреднизолоном (Метипред® Орион, 
Hikma Pharmaceuticals, Синтра, Португалия) в дозе 
1 500 мг перед снятием зажима с аорты и реперфу-
зией. После мероприятий по профилактике воздуш-
ной эмболии снимали зажим с аорты и проводили 
реперфузию. В течение первых минут реперфузии 
производили забор проб крови из артериальной 
магистрали аппарата искусственного кровообра-
щения и коронарного синуса с целью вычисления 
потребления миокардом кислорода и определе-
ния уровня маркеров ишемии миокарда. Через 
30 мин после снятия зажима с аорты выполняли би-
опсию миокарда верхушки левого желудочка, по-
сле чего дефект миокарда ушивали П-образными 
швами на фетровых прокладках. После окончания 
этапа реперфузии постепенно отлучали реципиен-
тов от искусственного кровообращения и проводи-
ли сравнительные измерения согласно протоколу. 
Через 2 ч наблюдений выполняли эвтаназию введе-
нием 100 мл 4% раствора хлорида калия в услови-
ях общей комбинированной анестезии (пропофол 
4–7 мг/кг, фентанил 0,006–0,008 мг/кг и ингаляции 
севофлурана 2–4 об.%).

Образцы миокарда для гистологического иссле-
дования иссекали из верхушечной части левого же-
лудочка сердца, фиксировали в 10% растворе фор-
малина на фосфатном буфере (pH 7,4) и заливали 
в парафин. Срезы толщиной 5 мкм готовили на ми-
кротоме Microm HM 550 (Thermo Scientific, Уолтем, 
США) и окрашивали гематоксилином и эозином 
по методу Ван Гизона с комбинированной докра-
ской эластических волокон орсеином; также стави-
ли ШИК-реакцию. Обзорную гистологию и морфо-
метрические исследования проводили с помощью 
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программно-микроскопного комплекса, который 
включал в себя световой микроскоп Carl Zeiss (Обер-
кохен, Германия), цифровую видеокамеру AxioCam 
MRc (Carl Zeiss, Оберкохен, Германия) и компьютер 
Pentium 4 (Intel, Санта-Клара, США).

Статистическую обработку проводили с помо-
щью программного обеспечения Statistica 10.0 
(StatSoft Inc., Талса, США). Нормальность распре-
деления проверяли с помощью критерия Шапи-
ро – Уилка с последующей оценкой равенства ди-
сперсий по критерию Левена. В том случае, когда 
распределение в экспериментальных группах было 
нормальным и соблюдалось межгрупповое равен-
ство дисперсий, дальнейшую обработку проводили 
с помощью метода параметрической статистики — 
t-критерия Стьюдента. При распределении, отлич-
ном от нормального, применяли методы непараме-
трической статистики. Различия между группами 
считали достоверными при p < 0,05.

Результаты
Всего в ходе исследования выполнили 12 ор-

тотопических трансплантаций сердца. Время 
ишемии донорского сердца в эксперименталь-
ной и  контрольной группах составило 184 ± 12 
и 186 ± 10 мин (р > 0,05) соответственно, время 
имплантации достоверно не различалось между 
группами и в среднем составило 44 ± 5 и 38 ± 8 мин 
(р > 0,05). Во всех экспериментах время реперфу-
зии составило 70 ± 11 мин, после чего всем реци-
пиентам начинали инфузию кардиотонических 
препаратов (допамин 10 мкг/кг/мин, адреналин 
0,1 мкг/кг/мин) и постепенно отлучали их от искус-
ственного кровообращения. Во всех случаях вос-
становление правильного ритма сердца требовало 
электрической дефибрилляции. Изменение сердеч-
ного выброса оценивали в трех точках: 1 — сразу 
после отлучения от искусственного кровообраще-
ния, 2 — через 60 мин после остановки искусст-

Группа Исходно После искусственного 
кровообращения Через 60 мин Через 120 мин р

Контрольная  
(n = 6)

9,34
[9,15; 9,49]

6,35
[5,85; 6,91]

6,02  
[5,82; 6,24]

5,11  
[4,99; 5,41] 0,0009

Экспериментальная  
(n = 6)

9,47
[9,11; 9,91]

6,36
[5,92; 7,07]

7,04  
[6,76; 7,17]

5,77  
[4,97; 6,62] 0,0009

Примечание. Данные представлены как Me [Q1; Q3].

Табл. 1. Изменение сердечного выброса (л/мин)

Показатель
Контрольная группа (n = 6) Экспериментальная группа (n = 6)

до ОТС после ОТС до ОТС после ОТС

ЛДГ, ед/л 1429,85
[1279,400; 1540,325]

1793,60*
[1388,100; 2079,625]

1474,45
[1339,225; 1618,300]

1719,25*
[1608,000; 1903,875]

Тропонин-I, нг/мл 14,80
[13,12; 16,10]

24529,50*
[24353,02; 24634,00]

16,80
[11,10; 21,57]

23754,55*
[23586,07; 23890,47]

Лактат, ммоль/л 2,45
[2,2; 2,9]

9,75*
[9,12; 0,75]

2,25
[1,97; 2,65]

9,05*
[8,2; 10,9]

КФК-МВ, ед/л 309,50
[212,50; 414,75]

285,50#

[264,5; 291,0]
309,50

[266,25; 386,75]
281,25#

[238,1; 332,6]

Примечание. ЛДГ — лактатдегидрогеназа; КФК-МВ — креатинфосфокиназа; ОТС — ортотопическая трансплантация сердца;  
* — р < 0,05 против концентрации до трансплантации сердца; # — р > 0,05 против концентрации до трансплантации сердца.

Табл. 2. Изменение концентрации биохимических маркеров в оттекающей из коронарного синуса крови
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венного кровообращения, 3 — через 120 мин по-
сле остановки искусственного кровообращения. 
В обеих группах наблюдалось достоверное сниже-
ние сердечного выброса после остановки искусст-
венного кровообращения по сравнению с исход-
ными значениями, однако различия показателей 
между группами были статистически недостовер-
ными (р > 0,05) (табл. 1).

Изменение концентрации лактатдегидрогеназы, 
тропонина-I и лактата в оттекающей из коронарно-
го синуса крови было значительно более выражен-
ным в раннем реперфузионном периоде, однако 
статистически значимого различия между группа-
ми не выявили (р > 0,05) (табл. 2). Потребление ми-
окардом кислорода было значительно снижено на 
этапе реперфузии, однако к 60-й минуте реперфу-

зии возвращалось к исходным значениям без досто-
верной разницы между группами (р > 0,05) (табл. 3).

Гистологическая картина паренхимы и стро-
мы миокарда животных контрольной и экспери-
ментальной групп в целом была однотипна. При 
окраске гематоксилином и эозином определялись 
мышечные волокна обычных размеров с равно-
мерным и умеренным поглощением эозина (рис. 2). 
В продольно срезанных волокнах четко определя-
лась поперечная полосатость.

Обнаружили умеренно и неравномерно отечную 
строму эпикарда. Артерии среднего и крупного ка-
либра расширены. Клетки эндотелия равномерно, 
плоско распределены с сохранением целостно-
сти в обеих группах. В межволоконных пространст-
вах внутримиокардиальной стромы определялись 

Группа Исходно После снятия зажима После реперфузии р

Контрольная  
(n = 6)

25,55  
[24,20; 26,65]

1,685
[1,26; 2,27]

21,55
[19,95; 22,71] 0,0074

Экспериментальная  
(n = 6)

25,60
[24,80; 26,42]

1,23
[1,20; 1,32]

22,70
[21,42; 24,00] 0,0038

Табл. 3. Потребление миокардом кислорода (мл/мин/100 г)

Рис. 2. Миокард левого желудочка 
сердца с сохранением диаметра 
мышечного волокна, четкой  
межволоконной границей  
и сохранностью ядер с незначи-
тельным интерстициальным и вну-
триклеточным отеком: контрольная 
группа, окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение × 400 (А); 
экспериментальная группа, окра-
ска гематоксилином и эозином, 
увеличение × 200 (B)

Рис. 3. Эпикардиальные сосуды 
левого желудочка сердца  
с широким просветом и сохранной 
эндотелиальной выстилкой:  
контрольная группа, окраска  
гематоксилином и эозином,  
увеличение × 400 (А);  
экспериментальная группа,  
окраска гематоксилином  
и эозином, увеличение × 200 (B)

A                                                                                    B 

A                                                                                    B 
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многочисленные капилляры, преимущественно со 
свободным расширенным просветом, тонкой стенкой 
и сохраненной эндотелиальной выстилкой (рис. 3).

Обсуждение

В последние годы количество доноров, имеющих 
нетравматический характер повреждений, стре-
мительно увеличивается, при этом они, как прави-
ло, старше и имеют больше сопутствующих заболе-
ваний [3; 15]. Поскольку одна из основных причин 
смерти реципиентов в посттрансплантационном 
периоде в первые 3 года — прогрессирующая кон-
центрическая пролиферация интимы коронарных 
артерий, оценка исходного состояния коронарного 
русла донорского сердца крайне важна для опреде-
ления риска дисфункции трансплантата и выработ-
ки тактики ведения реципиентов, получивших орган 
со скомпрометированным коронарным руслом [16–
18]. По данным шкалы Eurotransplant, выживаемость 
реципиентов через 3 года после трансплантации от 
доноров с нормальным коронарным руслом соста-
вит 81 % по сравнению с 50 % у пациентов, получив-
ших донорский орган с предварительно верифици-
рованной коронарной патологией [19]. 

Ранее проведенные исследования показали, что 
увеличение возраста доноров сердца является фак-
тором риска для посттрансплантационного атеро-
склероза и/или более негативного прогноза [20–24]. 
O. Grauhan и соавт. доказали, что показатели сокра-
тительной функции миокарда донорских сердец 
с верифицированным стенотическим поражением 
коронарного русла не отличаются от таковых при 
пересадке здорового сердца в случае, если до эта-
па реперфузии проведена качественная оценка тя-
жести поражения коронарных артерий и выполне-
на реваскуляризация миокарда [4; 25]. M.A. Pozniak 
и соавт. показали, что выживаемость реципиентов 
сердца от доноров в возрасте 40 лет или больше 
была хуже в раннем посттрансплантационном пери-
оде, если донор не подвергался коронароангиогра-
фии [26]. Однако рутинная селективная коронарная 
ангиография всем потенциальным донорам техни-
чески и логистически затруднительна, поэтому раз-
работка эффективной и безопасной методики ко-
ронарной ангиографии донорского сердца ex vivo 
непосредственно перед имплантацией в тело реци-
пиента является актуальной задачей [27]. 

Введение контрастного вещества на этапе кон-
сервации органа потенциально может нанести вред 
трансплантату по причине умышленного наруше-
ния протокола фармакохолодовой консервации. 

Однако полученные в ходе нашего исследования 
данные показали безопасность внутрикоронарно-
го введения раствора рентгеноконтрастного веще-
ства, несмотря на избыточно длительную экспози-
цию раствора иопромида. Достоверных различий 
в восстановлении насосной функции сердца меж-
ду группами не обнаружили. Причиной снижения 
сердечного выброса во всех экспериментах после 
отлучения от искусственного кровообращения мо-
гли быть избыточная масса донорских сердец и не-
достаточная эффективность стандартной методики 
фармакохолодовой защиты трансплантата, на что 
указывает повышение концентрации ферментов 
тропонина-I, лактатдегидрогеназы и уровня лакта-
та на этапе реперфузии.

По данным исследований, внутриартериальное 
применение рентгенографических контрастных ве-
ществ может вызвать уменьшение скорости капил-
лярного кровотока и, как следствие, парциального 
напряжения кислорода в тканях. В ходе изучения 
влияния иопромида на морфологию человеческих 
эндотелиоцитов in vitro было обнаружено увеличе-
ние высоты эндотелиоцитов на 95 % по сравнению 
с контрольной группой (p = 0,0065). По-видимому, 
данный эффект мог стать причиной того, что болюс-
ное введение иопромида в естественных условиях 
в левую коронарную артерию сопровождалось сни-
жением парциального давления кислорода в тканях 
соответствующего бассейна на 50 % [28; 29]. В ходе 
нашего исследования также было зафиксировано 
резкое снижение потребления миокардом кисло-
рода в среднем до 1,2 ± 0,2 мл/мин/100 г в первые 
10–15 мин реперфузии с последующим восстанов-
лением показателей к 40–50-й минуте без достовер-
ной разницы между группами. 

Патоморфологическое исследование показало 
отсутствие существенных гистологических разли-
чий в образцах контрольной и экспериментальной 
групп. Во всех образцах определялся умеренный 
отек стромы и отдельных кардиомиоцитов без при-
знаков повреждения эндотелиального слоя капил-
ляров миокарда. 

Заключение

В эксперименте доказана безопасность внутрико-
ронарного введения иопромида на этапе фармако-
холодовой консервации донорского сердца ex vivo. 
Внутрикоронарное введение раствора иопроми-
да не влияет на восстановление насосной функции 
сердца и метаболизма кардиомиоцитов в раннем 
посттрансплантационном периоде. 
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Abstract

Objective: To evaluate the effect of intracoronary iopromide (Ultravist®, Bayer, AG, Leverkusen, Germany) during pharmaco-
cold ex vivo preservation of a donor heart on the restoration of heart pumping function and cardiomyocyte metabolism in the 
early post-transplant period.

Methods: Black-and-white calves aged 3 months were used as an experimental model. In the control group, pharmaco-cold 
preservation of the donor heart was performed by injecting 2 liters of custodiol (Custodiol®, Dr. Franz Köhler Chemie GmbH, 
Bensheim, Germany) into the aortic root. The hearts were then stored in an appropriate solution at 0 to 1°C for 2 hours. In the 
experimental group (n = 6), a solution of iopromide and custodiol were injected into the aortic root at a ratio of 50:50 under 
a pressure of 70-80 mm Hg for 5 minutes after 120 minutes of preservation. Then the coronary bed was washed with 1 liter 
of custodiol at a pressure of 40 mm Hg and orthotopic heart transplantation was performed. In the post-transplant period, 
the parameters of central hemodynamics, myocardial oxygen consumption, and the levels of myocardial ischemia markers 
(troponin I, creatine phosphokinase-MB, lactate dehydrogenase) were assessed.
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Results: Twelve orthotopic heart transplantations were performed during the study. In 120 minutes after the restoration of 
spontaneous cardiac activity, the level of cardiac output was 5.11 [4.99; 5.41] L/min and 5.77 [4.97; 6.62] L/min (p = 0.0009) in the 
control and experimental groups, respectively. Changes in the concentration of lactate dehydrogenase, troponin I and lactate 
in the blood flowing from the coronary sinus were significantly higher in the early reperfusion period. However, no statistically 
significant difference was observed between the groups (p > 0.05). Myocardial oxygen consumption was significantly reduced 
at reperfusion. However, the initial values were restored by reperfusion minute 60 without any significant intergroup difference 
(p > 0.05).

Conclusion: We established the safety of intracoronary iopromide administration for pharmaco-cold ex vivo preservation of 
the donor heart. Intracoronary administration of iopromide solution does not affect the restoration of the pumping function 
of the heart or metabolism in cardiomyocytes in the early post-transplant period.
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