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 То, насколько хорошо вы чТо, насколько хорошо вы ч
быть признаком общего збыть признаком общего збыть признаком общего збыть признаком общего з

 ((What the Nose Knows May Aff

 чувствуете запах, может  чувствуете запах, может 
 здоровья мозга здоровья мозга здоровья мозга здоровья мозга..

fect Your Brain Health/Melinda Ratini, DO, MS on October 11, 20



БарьерБарьерБарьерБарьер носнос мозгмозгноснос‐‐мозгмозг

 Уникальная взаимосвязь межд
тканями полости носа и полост
черепа в анатомии и физиологи
делает возможной интраназальную
доставку в мозг, так как это мест
является наиболее тонкой частью
гематоэнцефалического барьергематоэнцефалического барьер
(ГЭБ).



БББарьерБарьер нн

Преимущества: 
 И ра аза а ос а а ае е Интраназальная доставка дает не
каналы для обхода гематоэнцефали
для тех, концентрация которыхдля тех, концентрация которых
довольно низкая, что значительно ус
при заболеваниях мозга.

Недостатки:
 Прямая связь носа от окружа Прямая связь носа от окружа
способствовать тому, что вирусы и б
ходы поступают непосредственноу р
заболевания.

носнос‐‐мозгмозг

е о ор е арс а оро еекоторым лекарствам короткие
ического барьера (ГЭБ), особенно
в мозге после внутривеннойв мозге после внутривенной

силивает терапевтический эффект

ющей среды к мозгу можетющей среды к мозгу может
бактерии проходят через носовые
о в мозг, вызывая различныер



БББарьерБарьер носнос‐‐мм

 Одним из основных симптомовОдним из основных симптомов
отсутствие обоняния. Исчезно
результатом повреждения одной ч
ядром Мейнерта. Это повреж
попаданием вредных веществ в мо

й Ядро Мейнерта является основ
иннервации коры головного м
активация парасимпатической нерактивация парасимпатической нер
проявляется активацией n.vagus и

https://www.webmd.com/brain/news/20171011/what‐the‐nos
health#:~:text=The%20Nose%20Is%20a%20Window,%2C%20wh

  C idC idозгозг и и CovidCovid‐‐1919

заболевания является аносмия –заболевания является аносмия
овение обоняния может быть
части мозга, называемой базальным
ждение может быть связано с
озг через нос.

йным источником холинергической
мозга. При Covid‐19 наблюдается
рвной системы что наиболее часторвной системы, что наиболее часто
выраженной брадикардией.

se‐knows‐may‐affect‐your‐brain‐
hatever's%20in%20your%20nose.%E2%80%9D



ТТранспорт   ГЭБт через ГЭБ



Т  Т  Транспорт глюТранспорт глю

порт глюкозы через г
ествляется с помощьюествляется с помощью
осчиков GLUTGLUT‐‐11, имеющ
тно с помощью глтно, с помощью гл
порт различных вещест

   ГЭБ   ГЭБкозы через ГЭБкозы через ГЭБ

гематоэнцефалический барьер
ю однонаправленных белков‐ю однонаправленных белков
щихся в большом количестве.
юкозы возможно облегчитьюкозы возможно облегчить
в через ГЭБ.



фоэнцефалическ

оротке крови заболев
спалительных цитокиноспалительных цитокино
N‐γ, TNF‐α и VEGF, котор
оэнцефалического барьоэнцефалического барь

й б    C idC idкий барьер и CovidCovid‐‐1919

вших наблюдается увеличение
ов IL‐1B IL‐1RA IL‐7 IL‐8 IL‐9 IL‐ов IL 1B, IL 1RA, IL 7, IL 8, IL 9, IL
рые повышают проницаемость
ьера (ГЭБ).ьера (ГЭБ).
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е е SARSSARS‐‐CoVCoV‐‐22 на кна к

ARS‐CoV экспрессирует амр ру
ющие АКТГ. Когда хозяин
х антигенов, антитела такж
вая активность оси гип
ю кортикостероидов, что м
очностиочности.
ципу обратной связи у за
кортикотропного‐рилизинкортикотропного рилизин
я кортикостероидную недо

 кортикотропную линию кортикотропную линию

инокислотные последовательности,д ,
продуцирует антитела против этих
же связываются с АКТГ, тем самым

фоталамус‐гипофиз‐надпочечники и
может привести к надпочечниковой

аболевших наблюдается снижение
нг гормона (КРГ), тем самымнг гормона (КРГ), тем самым
статочность.



КРГ   КРГ   ияниеияние КРГ на КРГ на прпр

перименте на крысах был
цаемость ГЭБ в условиях иш
имент показал защитны
ующее влияние на сниже
яется через 3 часа после заяется через 3 часа после за
о значимым во время х
и. (р <0,03).

ГЭБГЭБроницаемостьроницаемость ГЭБГЭБ

ло доказано, что КРГ уменьшает
шемии головного мозга.
й фф КРГ ГЭБй эффект КРГ на ГЭБ и его
ение проницаемости ГЭБ, которое
крытия артерий (p <0 05) и являетсякрытия артерий (p <0,05) и является
хронической фазы церебральной



  ияние ияние кетаминкетамин

перименте на кроликах
ин увеличивает уровенин увеличивает уровен
вательно, кетамин увел

   КРГ   КРГнана на уровень КРГна уровень КРГ

было выявлено, что введение
нь глюкокортикоидов в кровинь глюкокортикоидов в крови.
личивает выработку КРГ



Ц  Ц  Цель исслЦель иссл

ть динамику изменения
ЧДД, САД, ЧСС) на фоне инДД Д ) ф
реномиметиков (дексмеде
ра глюкозы у пациентов ОИТ

едованияедования

показателей витальных функций
нтраназального введения кетамина,р д
етомидин/клонидин), адреналина и
Т с тяжелым течением COVID‐19



МММатериалМатериалыы

вание проводилось сование проводилось со
иологии, реанимации и и
ор Слепушкин В.Д.)р у Д )
вание включало 68 пацие
питальной двухсторонней пн

      ы и методыы и методы

овместно с СОГМА кафедройовместно с СОГМА кафедрой
нтенсивной терапии (руководитель

нтов с тяжелым течением COVID‐19
невмонией).



МММатериалМатериалыы

нты, находящиеся в ОИТ по
     ким рекомендациям по про

онавирусной инфекции(COV

нотерапия (аппарат Бобров
озиция (не менее 16 часов/с
онная терапия (не более 10
льное/парентеральное пита

о ро е НМГкционированные или НМГ, к
окого спектра действия (ЦС

      ы и методыы и методы

олучали лечение согласно временным 
ф        офилактике, диагностике и лечению 

VID‐19), версия 9.1:

ва), НИВЛ, ИВЛ
сутки)
0‐15 мл/кг)
ание (V~1500‐1700 мл/сутки)

ре оксарелто
С, ФХ, карбапенемы)



ММ
б

МатериалыМатериалы
ты были разделены на 3 гру
лучала стандартное лечени
ополнительно получала интр
амина (100мг) + 2,0 клофели

ополнительно получала интр
( ) фина (100мг) + 2,0 клофелин

40%.
одили по 4 капли (0 25 лвводили по 4 капли (0,25мл

      ы и методыы и методы
уппы:
е (группа контроля);
раназально смесь
ина (5мг) + 5,0 мл нафтизина + 1,0 мл

раназально смесь
( ) ( )на (5мг) + 0,1 мл адреналина (0,1мг) +

л р ра) ка дый носо ой од 3 разал р‐ра) в каждый носовой ход 3 раза в



РРРезулРезул

е значения показател
я (Группа 1)

ия 82 3±4 12;ия 82,3±4,12;
5±1,34;
4±8,48;

ьтатыьтаты

й ф йей витальных функций в группе



РРРезулРезул

ачения показателей виталь

5 минут  30 минут 1 час

аствора кетамина, клонидин

5 минут  30 минут 1 час

4 84±5 42 88 2±5 09 88 07±4 274 84±5,42 88,2±5,09 88,07±4,27

22,4±1,3 20,4±1,80 21±2,1

3 101 2±6 3 102 4±6 31 103 8±7 05

ьтатыьтаты

ьных функций на фоне интраназального

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов

фу ц ф р
на, нафтизина и NaCl 0,9% (Группа 2)

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов

7 87 4±4 14 87 27±4 46 87 07±5 42 85 67±4 62 83 47±4 417 87,4±4,14 87,27±4,46 87,07±5,42 85,67±4,62 83,47±4,41

21,2±2,04 21,33±2,13 21,47±1,96 21,4±1,88 22,27±1,83

5 105 2±6 42 105 8±6 26 102 8±1 3 102 8±6 46 100 8±6 53



РРРезулРезул

ачения показателей виталь

5 минут  30 минут 1 час

аствора кетамина, клонидин

5 минут  30 минут 1 час

89 1±3 87 88 7±4 11 87 4±4 0689,1±3,87 88,7±4,11 87,4±4,06

19,5±1,96 19,9±1,79 20,4±1,35

103 2±9 36 103 6±9 7 104 6±8 53

ьтатыьтаты

ьных функций на фоне интраназального

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов

фу ц ф р
на, адреналина и глюкозы 40% (Группа 3)

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов

86±3 94 85 4±4 17 85 1±4 25 84 3±4 16 83 3±4 1486±3,94 85,4±4,17 85,1±4,25 84,3±4,16 83,3±4,14

20,4±1,35 20,6±1,26 21,2±1,31 21,8±1,31 22,3±1,34

108 2±9 55 102 8±4 02 102 2±2 17 101 4±4 28 99 2±4 87



мика показателей мика показателей сс
COVIDCOVID‐‐1919 при при вв

таминтамин+ клофелин++ клофелин+таминтамин+ клофелин++ клофелин+

сатурации сатурации у пациентов с у пациентов с урур уу
веденииведении смесисмеси
+нафтизин+0 9% +нафтизин+0 9% NaClNaCl+нафтизин+0,9% +нафтизин+0,9% NaClNaCl

1



мика показателей смика показателей с
COVIDCOVID‐‐1919 при при вввв

минмин+ + клофелин+адклофелин+админмин+ + клофелин+адклофелин+ад

ин 5 мин 30 мин 1 час

 сатурации у пациентов с  сатурации у пациентов с ур ц у цур ц у ц
веденииведении смесисмеси
дреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкозадреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкоза

1

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



ика показателей ика показателей ЧЧ
при при введевведе

етаминетамин+ клофелин+ клофелинетаминетамин+ клофелин+ клофелин

ин 5 мин 30 мин 1 час

ДД ДД у пациентов с у пациентов с COVIDCOVID‐‐1919
енииении смесисмеси
н+нафтизин+0 9% н+нафтизин+0 9% NaClNaClн+нафтизин+0,9% н+нафтизин+0,9% NaClNaCl

1

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



ка показателей ка показателей ЧДЧД
  при при введевведе

минмин+ клофелин+ад+ клофелин+адф дф д

ин 5 мин 30 мин 1 час 2

ДД  у пациентов ДД  у пациентов с с COVIDCOVID‐‐1919
ниинии смесисмеси
дреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкозадр 4др 4

1

2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



ка показателей ка показателей САСА
при при введенвведен

таминтамин+ клофелин++ клофелин+таминтамин+ клофелин++ клофелин+

н 5 мин 30 мин 1 час 2

АД АД у пациентов с у пациентов с COVIDCOVID‐‐1919
ниинии смесисмеси
+нафтизин+0 9% +нафтизин+0 9% NaClNaCl+нафтизин+0,9% +нафтизин+0,9% NaClNaCl

12 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



ика показателей ика показателей САСА
  при при введевведе

минмин+ клофелин+ад+ клофелин+адф дф д

     

АД АД у пациентов с у пациентов с COVIDCOVID‐‐1919
ниинии смесисмеси
дреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкозадр 4др 4

1

        6 



ика показателей ика показателей ЧСЧС
  при при введевведе

етаминетамин+ клофелин++ клофелин+фф

0 мин 5 мин 30 мин 1 час

СС СС у пациентов с у пациентов с COVIDCOVID‐‐1919
ниинии смесисмеси
+нафтизин+0,9% +нафтизин+0,9% NaClNaClф ,9ф ,9

1

с 2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



ика показателей ика показателей ЧСЧС
при при введевведе

минмин+ клофелин+ад+ клофелин+админмин+ клофелин+ад+ клофелин+ад

0 мин 5 мин 30 мин 1 ч

СС СС у пациентов с у пациентов с COVIDCOVID‐‐1919
ниинии смесисмеси
дреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкозадреналин+40% дреналин+40% глюкозаглюкоза

1

 час 2 часа 3 часа 4 часа 5 часов 6 часов



РезулРезулРезулРезул
ГрупГруп

ный уровень сатурации
аствора интраназально (на
орот замедлялось наиболе
группе 2 (снизилась на 15%);
АД постепенно повышался
а после введения (выше на
го уровня к 6 часам после вго уровня к 6 часам после в
но уровню САД, достигла м

ьтатыьтатыьтатыьтаты
ппа 2ппа 2

наблюдался через 30 минут после
6,35% выше исходных значений);
ее значительно через 30 минут после
;
я, достигнув максимального значения
а 5,17%), после чего постепенно снизился
введения;введения;
максимальных значений к 3 часам после



РезулРезулРезулРезул
ГрупГруп

йный уровень сатурации на
ных значений);
рот замедлялось наиболерот замедлялось наиболе
группе 2 (снизилась на 15,22%
Д постепенно повышался дД постепенно повышался, д
е введения (выше на 8,42%);
но уровню САД, достигла мано уровню САД, достигла ма
ения (повысилось на 6,5%),
кже и не достигло исходны

ьтатыьтатыьтатыьтаты
ппа 3ппа 3

б ( 6%аблюдался уже через 5 минут (на 7,6%

ее значительно через 5 минут послеее значительно через 5 минут после
%);
достигнув максимального значения черездостигнув максимального значения через

аксимальных значений уже через 5 минутаксимальных значений уже через 5 минут
, после чего постепенно снижалось к 6
х значений (выше на 1 79%)



ВывВыв

ное введение кетамина
я с 70‐х годов для преме

ное введение для α‐2
акже является известной меакже является известной ме
адреналина позволяет уд
часов и снизить суммарнуючасов и снизить суммарную
кая обработка не проводи
дается снижение летальностдается снижение летальност
ь действия лекарственной

% й фф

водыводы

не является новым и стандартно
едикации у детей и обезболивания при

адреномиметиков (декмедетомидин,
етодикой седации пациентов в ОИТ;етодикой седации пациентов в ОИТ;
длинить время действия лекарственной
ю дозу потребляемых препаратов;ю дозу потребляемых препаратов;
лась в виду «пилотности» исследования,
ти более чем на 25% (3,8% против 31,8%);ти более чем на 25% (3,8% против 31,8%);
смеси не отличалось в обеих группах, но

б



лагодарю злагодарю злагодарю злагодарю з за внимание! за внимание! за внимание! за внимание!


