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Способность компенсировать любые формы кислородной задолженности при помощи транспортировки 
кислорода к органам и тканям путем его растворения в жидких средах организма выводит гипербарическую 
оксигенацию на новый уровень применения в трансплантологии. В обзоре рассмотрены патофизиологические 
аспекты гипербарической оксигенации при ишемии и реперфузии, особенности использования данного 
метода в трансплантологии, а также приведены данные по применению гипербарической оксигенации на 
примере модельных исследований и в клинической практике. Анализ эффективности терапии с помощью 
гипербарической оксигенации на различных этапах трансплантационного процесса (прекондиционировании, 
донации, хранении органа, в раннем и позднем посттрансплантационных периодах) позволяет сделать вывод 
о необходимости большего вовлечения данного метода в трансплантационную практику.
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СD45+ – дифференцировочный антиген лейкоцитов 
(cluster of differentiation)

cyt C – цитохром С
IL-1 – интерлейкин 1-бета (Interleukin-1)
IL-6 – интерлейкин 6 (Interleukin-6)
HIF-1 – фактор 1-альфа, индуцируемый гипоксией
HIF-2 – фактор 2-альфа, индуцируемый гипоксией
MHC – главный комплекс гистосовместимости (major his 

to compatibility complex)
mPTP – митохондриальная пора (mitochondrial 

permeability transition pore)
NOX – НАДФH-оксидаза
NOS – синтаза оксида азота (NO-synthase)
NO – оксид азота
О

2
 – кислород

pH – водородный показатель

pО
2
 – парциальное давление кислорода

TNF- – фактор некроза опухоли-альфа (tumor necrosis 
factor)

VEGF – фактор роста эндотелия сосудов (vascular 
endothelial growth factor)

АКФ – активные формы кислорода
АТА – абсолютная атмосфера
АТФ – аденозинтрифосфат
ГБО – гипербарическая оксигенация
ИРП – ишемически-реперфузионное повреждение
мтДНК – митохондриальная дезоксирибонуклеиновая кис-

лота
НАДФH-оксидаза – никотинамидадениндинуклеотидфос-

фат, восстановленная форма
ПОЛ – перекисное окисление липидов
СОД – супероксиддисмутаза

Введение

Одной из актуальных проблем в трансплан-

тологии остается ишемически-реперфузионное 

повреждение (ИРП) трансплантата, приводящее к 

развитию осложнений в раннем послеоперацион-

ном периоде [1]. Методом, способным ликвидиро-

вать любые формы кислородной задолженности, 

признана гипербарическая оксигенация (ГБО), 

которая осуществляет доставку кислорода к 

органам и тканям за счет растворения его в жид-

ких средах организма [2, 3]. Начиная с 1960-х гг. 

ГБО завоевывает все большее признание в каче-

стве универсального терапевтического метода. 

Список показаний к ГБО постоянно расширяет-

ся, и Обществом Подводной и Гипербарической 

Медицины (UHMS) ГБО указана как метод лече-

ния при 14 заболеваниях и синдромах с различной 

этиологией и патогенезом: отравление угарным 

газом, тяжелая форма анемии, краш-синдром, 

компартмент-синдром и другие виды острой ише-

мии травматического генеза [4, 5].

На протяжении всех этих лет многочислен-

ные лабораторные исследования и клинические 

наблюдения пытаются расширить список пока-

заний, которые должны включать использование 
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ГБО для борьбы с болезнями и расстройствами 

жизненно важных органов. Применение гипер-

барического кислорода на фоне острой ишемии, 

геморрагического и травматического поврежде-

ний головного мозга отмечено в большинстве пер-

спективных исследований. Так, в начале 1960-х и 

1970-х гг. были опубликованы первые результа-

ты клинического наблюдения ГБО-терапии у 

пациентов с острой церебральной ишемией [6, 7]. 

Оценка влияния ГБО в указанных работах была 

основана на неврологических и электроэнцефа-

лографических данных. Несмотря на разнообра-

зие течения и тяжести ишемического инсульта, 

авторы отмечают общее положительное влияние 

ГБО на состояние пациентов. Однако скорость 

и степень восстановления у разных пациентов, 

перенесших мозговой инсульт, различались.

В 1990-е гг. одним из знаковых событий в 

укреплении позиций ГБО стало внедрение новых 

технологий для мониторинга кровотока и состоя-

ния обмена веществ головного мозга при инсульте. 

Клиника доктора Neubauer впервые показала 

наличие зоны пенумбры и реперфузии при ише-

мии головного мозга, а также продемонстрирова-

ла эффективность терапии с применением ГБО 

при данной патологии, используя однофотонную 

эмиссионную компьютерную томографию [8, 9]. 

Использование этой технологии создало реаль-

ную объективную основу для оценки восстанов-

ления кровотока и обмена веществ при наличии 

ишемических очагов в головном мозге непосред-

ственно во время курса ГБО [10–12].

Основные принципы работы

В основе терапевтического действия ГБО – 

дыхание чистым кислородом под повышенным 

давлением, что позволяет увеличить парциаль-

ное напряжение кислорода в тканях, страдающих 

от гипоксии, усилить степень окислительного 

фосфорилирования и стимулировать механизмы 

энергообразования, оказывая не только замести-

тельное, но и метаболическое воздействие. Трудно 

найти метод, максимально эффективно оказы-

вающий оздоровляющее влияние на все органы 

и системы при минимуме противопоказаний и 

побочных эффектов [13–15]. При ингаляции 100% 

кислорода под давлением выше атмосферного во 

время сеанса осуществляется доставка кисло-

рода, растворенного в плазме, что обеспечивает 

увеличение кислородной емкости жидких сред 

организма, которые при этом становятся эффек-

тивными переносчиками кислорода к клеткам. 

С повышением давления в барокамере во время 

сеанса ГБО на каждую избыточную атмосферу 

содержание плазменного кислорода увеличива-

ется на 2,3 об.%. Так, при давлении в барокамере, 

равном 1,5–2 АТА, содержание кислорода в плаз-

ме составляет 4,34 об.%, а парциальное давление 

кислорода возрастает до 1000–1400 мм рт.ст. за 

счет растворенного в плазме кислорода.

Значительное повышение напряжения кис-

лорода в плазме крови ускоряет его диффузию 

в межклеточную жидкость и лимфу, обеспечи-

вая заместительное действие гипербарическо-

го кислорода. Так, при избыточном давлении в 

3 АТА возросшая кислородная емкость плазмы 

может удовлетворить потребности организма в 

кислороде без участия гемоглобина. Позитивные 

эффекты гипербарии являются результатом 

устранения не только самой гипоксии, но и во 

многом обусловлены влиянием гипербарическо-

го кислорода на нейрогуморальную регуляцию 

органов и систем организма.

Кислородная емкость жидких сред организ-

ма при ГБО повышается преимущественно за 

счет растворения в них кислорода. Способность 

ГБО увеличивать кислородную емкость крови 

послужила основанием для использования дан-

ного метода при состояниях, когда гемоглобин 

полностью или частично исключается из процес-

са дыхания, т.е. при анемической и токсической 

формах гемической гипоксии.

Даже при сравнительно низкой скорости 

капиллярного кровотока высокое артериальное 

парциальное давление кислорода (pO
2
) обеспечи-

вает более интенсивную диффузию газа в ткани. 

Однако увеличение напряжения кислорода в 

артериальном конце капилляра не приводит к 

аналогичному (строго линейному) подъему пар-

циального давления кислорода в тканях и клет-

ках. Степень его нарастания в различных органах 

зависит от их васкуляризации, условий местного 

кровотока, а также от кислородной емкости тка-

ней и интенсивности метаболизма. Увеличивая 

кислородную емкость жидких сред организма, 

ГБО создает определенные возможности для 

депонирования некоторого количества кислорода 

в тканях. От размера этого кислородного резерва 

зависит продолжительность жизни человека при 

полностью выключенном кровообращении и срок 

жизнедеятельности тканей при его регионарном 

нарушении.

По сравнению с обычной кислородной терапи-

ей ГБО имеет следующие преимущества:
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– компенсирует практически любую форму 

кислородной недостаточности и, прежде всего, 

гипоксию, обусловленную потерей или инакти-

вацией значительной части циркулирующего 

гемоглобина;

– удлиняет расстояние эффективной диффу-

зии в тканях;

– обеспечивает метаболические потребности 

тканей при снижении объемной скорости кро-

вотока;

– создает определенный резерв кислорода в 

организме.

Прямое действие гипербарического кислорода 

можно разделить на компрессионное, антигипок-

сическое и гипероксическое.

Заместительный (антигипоксический) эффект 

ГБО хорошо изучен и является патофизиологи-

ческой основой для использования ГБО, главным 

образом в гипоксических ситуациях (при отрав-

лениях, острой недостаточности кровообраще-

ния, шоке и др.). Заместительный эффект ГБО, 

имеющий важное значение в ликвидации гипок-

сии и ее последствий, ограничен экспозицией 

ГБО и быстро исчезает после окончания сеанса; 

конечный же эффект, сохраняющийся в тече-

ние длительного времени, определяется гипе-

роксическим действием гипербарического кис-

лорода. Известно, что ГБО может приводить как 

к положительным (терапевтическое действие), 

так и к отрицательным (токсическое действие) 

последствиям. Между этими эффектами не все-

гда бывает просто провести четкую границу, 

поскольку изменения метаболизма, связанные 

с реализацией более высокого окислительно-

го потенциала, возникают задолго до клиниче-

ского проявления его токсического действия. В 

естественных условиях оксигенации организма 

наиболее часто встречается гистотоксическая 

гипероксия. Несмотря на то, что при сочетании 

различных причинных факторов гипероксии 

(например, возрастание объема тканевого кро-

вотока при одновременном снижении потребле-

ния кислорода), клеточное парциальное давление 

кислорода может существенно повышаться, ни 

одна из эндогенных форм гипероксии не ведет к 

развитию кислородного отравления. Это прерога-

тива только экзогенной гипероксии, при которой 

наблюдается резкое повышение артериального и 

тканевого парциальное давление кислорода.

Прослеживается связь гипероксии с мета-

болической активностью, и, в первую очередь, 

с внутриклеточным потреблением кислорода. 

В условиях гипероксии облегчается диффузия 

кислорода в клетку, активируется окислительное 

фосфорилирование с увеличением синтезирую-

щих макроэргов, стимулируется микросомальное 

окисление, повышается утилизация токсичных 

продуктов, ускоряется окисление глюкозы и сни-

жается уровень лактозы в клетке, что свидетель-

ствует об активизации цикла Кребса. Основанием 

к лечебному применению гипербарии является 

изменение параметров кислородного режима 

организма и возникающие при этом клинико-

физиологические эффекты:

– биоэнергетический (нормализация энерге-

тического баланса клетки);

– дезинтоксикационный (предупреждение 

образования токсичных метаболитов и активи-

рование их разрушения);

– регулирование метаболической активности;

– биосинтетический (ускорение синтеза 

белка);

– морфорепарационный (активация репара-

ционных процессов);

– иммуннокорригирующий (стимуляция или, 

в зависимости от дозы кислорода, подавление 

иммунной системы);

– антибактериальный (подавление жизнедея-

тельности микроорганизмов);

– фармакологический (усиление или ослабле-

ние действия лекарственных средств);

– деблокирующий (деблокирование инакти-

вированного гемоглобина и цитохромоцидазы);

– радиомодифицирующий (повышение радио-

чувствительности злокачественных опухолей);

– вазопрессорный (увеличение спазма арте-

риол, уменьшение внутричерепного давления, 

противоотечное действие);

– компрессионный (уменьшение объема 

кишечных газов, пузырьков свободного газа в 

кровеносных сосудах при декомпенсационной 

болезни, баротравме легких и посттравматиче-

ской эмболии);

– экономизирующий (снижение уровня функ-

ционирования органов и систем организма);

– микроциркуляторный (увеличение количе-

ства функционирующих сосудов за счет лимфа-

тических капилляров) [15].

Таким образом, гипербарический кислород 

можно рассматривать, во-первых, как специфи-

ческий фактор, обеспечивающий функции кисло-

родзависимых окислительно-восстановительных 

систем, во-вторых, как неспецифический фак-

тор, мобилизующий реакции физиологической и 

метаболической адаптации при разных патоло-
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гических процессах гипоксического и негипокси-

ческого генеза.

Помимо антигипоксического (заместительного) 

эффекта ГБО обладает также неспецифическим 

(метаболическим) действием, что влияет на пато-

генез и саногенез широкого круга заболеваний.

Патофизиологические аспекты
гипербарической оксигенации 

Одной из основных проблем при трансплан-

тации органов является ишемически-реперфу-

зионное повреждение трансплантата, что может 

служить причиной развития осложнений в пост-

трансплантационном периоде, в том числе остро-

го отторжения [1].

В стадии ишемии при прекращении притока 

к тканям крови и недостатке кислорода проис-

ходит переключение пути метаболизма с мито-

хондриального окислительного фосфолирования 

(рис. 1А), при котором образуется 36 молекул 

аденозинтрифосфата (АТФ) на одну молекулу 

глюкозы, на менее энергоэффективный анаэроб-

ный гликолиз (рис. 1Б), протекающий в цито-

золе с образованием только 2 молекул АТФ. 

Дополнительно происходит накопление в клетке 

продуктов метаболизма, в том числе лактата, что 

приводит к развитию внутриклеточного ацидо-

за [16]. В условиях дефицита АТФ наблюдается 

дисфункция ферментов, снижение трансмем-

бранного потенциала и эффективности митохон-

дриальных и клеточных мембранных насосов, 

кроме того, низкое значение рН является индук-

тором закрытия митохондриальной поры (mPTP), 

что в целом приводит к повышению в митохон-

дриях концентрации натрия и кальция [17, 18]. 

Нарушения мембранного транспорта также при-

водят к дефициту компонентов антиоксидантной 

защиты [19], что вызывает накопление активных 

форм кислорода (АФК), генерируемых в мито-

хондриях [20]. Повышение концентрации каль-

ция в митохондриях также играет существенную 

роль в усилении продукции АФК через фактор 

1-альфа, индуцируемый гипоксией (HIF-1-

вызванная активация NOX (НАДФH-оксидаза)) 

[16]. В условиях избытка АФК и активации про-

цессов их генерирования наблюдается усиление 

процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ), 

являющегося причиной повреждения липидов, 

белков окислительной цепи и клеточных мембран 

в митохондриях [16].

Рис. 1. Схема патофизиологических процессов в норме (А), при ишемии (Б) и реперфузии (В) (авторская иллю-
страция)

Fig. 1. The scheme of pathophysiological processes in the norm (A), in ischemia (B), and in reperfusion (C) (author's 
illustration)
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Однако наиболее значительные эффекты 

возникают при реперфузии (рис. 1В), посколь-

ку запускается каскад метаболических, моле-

кулярных, клеточных и других реакций [16]. 

Реоксигенация приводит к обратному переходу 

с анаэробного гликолиза, активированного при 

ишемии, на окислительное фосфолирование, 

что позволяет митохондриям снова синтези-

ровать АТФ. Однако из-за повреждения мито-

хондриальных структур АФК происходит еще 

большее образование активных радикалов [21], 

что вызывает необратимые повреждения, в том 

числе митохондриальной ДНК [22], и торможение 

синтеза АТФ [18, 23]. Нормализация величины 

внутриклеточного рН при реинфузии, а также 

увеличение АФК активируют открытие мито-

хондриальной поры [16, 18], что, с одной стороны, 

приводит к перенасыщению митохондрии каль-

цием с последующей активацией калпаина [17], а 

с другой стороны, к выходу из нее во внутрикле-

точное пространство АФК и ряда других соеди-

нений, в том числе цитохрома С (cyt C), вызываю-

щих активацию каспаз [16]. В дальнейшем наблю-

дается процесс снижения уровня оксида азота 

[16], активация лейкоцитов [24], нейтрофилов 

[16], экспрессия цитокинов [17] и молекул адгезии 

[17, 24]. Совокупность протекающих процессов 

является причиной активации каскадов реакций 

клеточной гибели вследствие апоптоза и некроза. 

Кроме того, активируется система комплемента 

и коагуляционный каскад, что в конечном итоге 

может привести к тромбозам в микроциркуля-

торном русле трансплантата [16, 24].

Понимание процессов, протекающих при ише-

мии и реперфузии, позволяет выделить значи-

тельное количество целевых точек приложения 

терапии ГБО с целью минимизирования степени 

ИРП на ранней стадии.

Так, эффективность ГБО была показана как 

на стадии ишемии (рис. 2А), так и реперфу-

зии (рис. 2Б), что характеризуется снижением 

повреждения митохондрий [25], восстановлением 

активности окислительных ферментов [26], повы-

шением активности синтазы оксида азота (NOS) 

и усилением синтеза оксида азота (NO) [27], 

активацией и пролиферацией мононуклеарных 

клеткок периферической крови [28], снижением 

ПОЛ [29–31], адгезионной активности лейкоци-

тов к эндотелиальным клеткам [32], секвестра-

ции нейтрофилов [33], уровня цитокинов (TNF-, 

IL-1, IL-6) [34, 35], экспрессии HIF-1 [36, 37], 

аффинности молекул главного комплекса гисто-

совместимости I класса [35], ингибированию диф-

ференцировочного антигена лейкоцитов СD45+ 

[28] и апоптоза [35, 36, 38].

Рис. 2. Схема патофизиологических процессов при ишемии (Б) и реперфузии (В) в условиях ГБО (авторская иллю-
страция)

Fig. 2. The scheme of pathophysiological processes in ischemia (B) and reperfusion (C) under HBO conditions (author's 
illustration)
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Дополнительно на данной стадии эффект ИРП 

может быть снижен за счет фармакологической 

регуляции: например, известно, что циклоспорин 

является ингибитором митохондриальной поры 

[39]. Таким образом, применение дополнитель-

ных ингибиторных процессов, протекающих при 

ишемии и реперфузии, в комплексе с ГБО может 

привести к снижению степени ИРП.

Гипербарическая оксигенация –
органопротекторное средство

Первые работы по применению ГБО в обла-

сти трансплантологии были проведены в 60-х гг. 

прошлого века [40] и направлены на исследова-

ние влияния ГБО на сохранность органов при их 

хранении. Так, в модельных экспериментах на 

примере трансплантатов почки [41, 42] и пече-

ни [43–45] было показано, что хранение органа в 

гипербарических условиях позволяет существен-

но увеличить жизнеспособность трансплантиро-

ванного органа. Несмотря на снижение интереса 

к данной теме, связанного с появлением новых 

консервирующих растворов в 80-х гг., и слож-

ность оборудования для ГБО, в последнее время 

на фоне появления новых знаний о клеточных и 

молекулярных механизмах ГБО, а также доступ-

ности небольших и легких гипербарических 

камер исследования влияния ГБО на трансплан-

тируемые органы при их хранении снова начи-

нают привлекать внимание [46, 47]. Например, 

разработка новых перфузионных устройств с 

использованием ГБО позволяет повысить сохран-

ность ультраструктуры гепатоцитов и гликогена 

[48].

Кроме того, предварительная обработка в 

условиях ГБО показала положительное влия-

ние на приживаемость трансплантатов органов 

и лоскутов, используемых в реконструктивной 

хирургии ран [34, 49, 50].

Одним из заслуживающих внимания иссле-

дований было описание 2 клинических случаев 

использования терапии с помощью ГБО у доно-

ров со смертью головного мозга перед извлече-

нием органов и трансплантацией, которое пока-

зало, что органы, хранившиеся таким образом 

in vivo, могут иметь меньше клеточных повре-

ждений из-за ишемии, реперфузии и отсутствия 

рефлюксных явлений [51].

Гипербарическая оксигенация
в посттрансплантационном периоде

Исследования, посвященные влиянию ГБО в 

посттрансплантационном периоде, заслужива-

ющие, по нашему мнению особого внимания, в 

основном представлены модельными эксперимен-

тами на животных. Например, был показан поло-

жительный эффект при трансплантации фраг-

ментов кости у кроликов [52], островковых клеток 

поджелудочной железы у мышей [36, 53], ише-

мически-реперфузионном повреждении почки у 

крыс [29, 54–56], ишемически-реперфузионном 

повреждении печени у крыс [57] и регенерации 

печени у крыс после ее резекции [58, 59]. Кроме 

того, ГБО сопровождается увеличением синте-

за фактора роста эндотелия сосудов (VEGF) [36, 

60], индукцией толерантности [28] и повышением 

выживаемости трансплантата [33, 61].

И только незначительное количество работ 

посвящено исследованию влияния ГБО в пост-

трансплантационном периоде у людей. Большую 

часть из них составляют исследования при нару-

шениях функции печени [62–69].

Как и в описанных выше модельных экспери-

ментах, был обнаружен благоприятный эффект 

ГБО после гепатэктомии у пациентов с раком 

печени, выражавшийся в снижении риска раз-

вития гипербилирубинемии или печеночной 

недостаточности [63], снижении уровня в крови 

билирубина, аспартатаминотрансферазы, желч-

ных кислот и усилении пролиферации гепато-

цитов после резекции печени у живых доно-

ров [64]. Таким образом риск развития некроза 

печени уменьшился [65]. Было показано, что ГБО 

ускоряет включение коллатерального кровото-

ка при тромбозе печеночной артерии (31 сутки 

в контрольной группе против 14 суток в группе 

пациентов, получавших терапию ГБО), что может 

снизить риск развития ранней дисфункции 

трансплантата и необходимости ретранспланта-

ции, а также увеличивает продолжительность 

периода до ретрансплантации печени (12,7 суток 

в контрольной группе и 157 – в исследуемой) [66]. 

В ряде исследований [67, 68] представлены схо-

жие данные, отражающие влияние включения в 

лечение ГБО на реканализацию печеночной арте-

рии при ее тромбозе и восстановление функции 

печени до нормального или близкого к нормаль-

ному состоянию. Кроме того, есть свидетельства 

о влиянии ГБО на снижение отека трансплантата 

[67]. Немаловажным является и исследование, 

отражающее улучшение состояния пациентов из 
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листа ожидания перед трансплантацией печени 

[69]. Так, было отмечено снижение количества и 

интенсивности эпизодов энцефалопатии, отсут-

ствие признаков спонтанного бактериального 

перитонита, желудочно-кишечного кровотечения 

и уменьшение степени асцита, после проведения 

серии сеансов ГБО наблюдалось общее улучше-

ние состояния реципиентов в течение нескольких 

недель.

Относительно трансплантации других органов 

(почка, сердце, легкие) встречаются лишь еди-

ничные работы, однако показывающие весьма 

обнадеживающие результаты применения ГБО 

в трансплантационной практике. Например, было 

показано, что в раннем посттрансплантационном 

периоде после пересадки почки у реципиентов 

на фоне проведения баросеансов отмечены уско-

рение восстановления диуреза, нормализация 

уровня мочевины по сравнению с результата-

ми в контрольной группе пациентов [70]. После 

трансплантации сердца при использовании ГБО 

проиходит стимулирование образования колла-

генового матрикса [71]. Доказано положительное 

влияние ГБО у пациентов после трансплантации 

легких, в частности при инфекционных осложне-

ниях, когда другие методы оказались неэффек-

тивными или непригодными [72, 73].

Заключение

Хотя механизмы действия гипербарической 

оксигенации еще не до конца изучены и неко-

торые аспекты физиологических процессов в 

условиях гипероксии остаются неясными, эффек-

тивность этой терапии на различных этапах 

трансплантационного процесса (прекондициони-

ровании, донации, хранении органа, в раннем и 

позднем посттрансплантационных периодах) поз-

воляет сделать вывод о необходимости больше-

го вовлечения гипербарической оксигенации в 

трансплантационную практику.
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