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Основные положения
• Дефект межжелудочковой перегородки является наиболее распространенным врожденным 

пороком сердца, требующим «открытой» операции. Эпоксиобработанная ксеноперикардиальная 
заплата, применяемая при коррекции данного дефекта, оценена с позиции эффективности, безо-
пасности, тромбогенности и степени кальцификации.

ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ДЕФЕКТА 
МЕЖЖЕЛУДОЧКОВОЙ ПЕРЕГОРОДКИ У ДЕТЕЙ С ПРИМЕНЕНИЕМ 
ЭПОКСИОБРАБОТАННОГО КСЕНОПЕРИКАРДИАЛЬНОГО ЛОСКУТА 

«КЕМПЕРИПЛАС-НЕО»

Цель
Определить отдаленную безопасность и эффективность применения эпок-
сиобработанного ксеноперикардиального лоскута «КемПериплас-Нео» у па-
циентов, перенесших изолированную коррекцию дефекта межжелудочковой 
перегородки.

Материалы 
и методы

В одноцентровое ретроспективное исследование включено 42 пациента в 
возрасте от 16 мес. до 18 лет с изолированным дефектом межжелудочковой 
перегородки (мембранозный и мышечный), которым была проведена ради-
кальная коррекция порока. В исследование не вошли случаи комбинирован-
ных врожденных пороков сердца и наличия врожденного и приобретенного 
порока клапанного аппарата сердца. В отдаленный период при помощи тран-
сторакальной эхокардиографии оценено состояние заплаты: формирование 
псевдоаневризм, образование фиброза, реканализация (рецидив дефекта), 
макрокальцификация.

Результаты

Средний возраст пациентов на момент операции составил 67,4 ± 53,4 (интер-
вал 16–216) мес., а на момент исследования – 178,2 ± 35,9 (интервал 101–243) 
мес. Средние значения ретроспективного наблюдения составили 111,5 ± 18,5 
(интервал 70,0–147) мес. По данным инструментальных методов обследова-
ний (ЭхоКГ) вышеописанных состояний заплаты не выявлено. Клапанный 
аппарат у обследованных пациентов был без отрицательной динамики. Слу-
чаев повторной операции, острого нарушения мозгового кровообращения и 
инфаркта миокарда за анализируемый период не зарегистрировано. Леталь-
ных исходов на госпитальном этапе и в отдаленном периоде не выявлено.

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о безопасности и эффективности при-
менения эпоксиобработанной заплаты «КемПериплас-Нео» при коррекции 
дефекта межжелудочковой перегородки. Заплата не нарушает биомеханиче-
ских свойств межжелудочковой перегородки и не влияет на функцию приле-
жащих структур, включая аортальный комплекс. Однако для более детально-
го рассмотрения функционирования заплаты необходимо увеличить выборку 
пациентов и выполнить сравнительный анализ с участием заплат, изготов-
ленных из других материалов (синтетических, обработанных глутаровым 
альдегидом).

Ключевые слова
Врожденный порок сердца • Дефект межжелудочковой перегородки • Эпок-
сиобработанная ксеноперикардиальная заплата • Диглицидиловый эфир эти-
ленгликоля • Кальцификация
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Highlights
• Ventricular septal defect is the most common congenital heart defect requiring open-heart surgery. 

The epoxy-treated patch made from xeno-pericardium used to correct this defect was assessed from the 
standpoint of efficacy, safety, thrombogenicity and degree of calcification. 

Aim To assess long-term outcomes of ventricular septal defect closure using epoxy-
treated xeno-pericardial “KemPeriplas-Neo” patch in children.

Methods

This retrospective study included 42 patients aged 16 months to 18 years, 
diagnosed with ventricular septal defect (VSD, membranous and muscular) and 
undergoing VSD closure. The study did not include patients with congenital 
heart defects (CHD) and congenital and acquired valvular heart diseases. In the 
long-term follow-up, VSD patch closure (including pseudoaneurysms, fibrosis, 
recanalization of VSD and recurrence, macrocalcification) was assessed using 
postoperative transthoracic echocardiography (TTE).

Results

Mean age of patients at the time of surgery was 67.4 ± 53.4 months (range 16–216 
months), and at the time of the study 178.2 ± 35.9 months (range 101–243 months). 
The mean follow-up period was 111.5 ± 18.5 months (range 70.0–147 months). 
According to TTE results, there were no complications after procedure. Valve function 
after surgical closure of VSD was satisfactory. Reoperations were not required, and 
there were no cases of acute stoke and myocardial infarction in the follow-up period. 
Moreover, there were no in-hospital deaths and no long-term fatal outcomes.

Conclusion

The data obtained indicate the safety and effectiveness of conducting ventricular 
septal defect closure using epoxy-treated xeno-pericardial “KemPeriplas-Neo” 
patch. The VSD patch did not disturb the movement of the interventricular septum, 
and it did not negatively affect the adjacent areas, including the aorta. However, it 
is necessary to increase the number of patients and conduct a comparative analysis 
with other types of patches (synthetic, glutaraldehyde–treated) for a more detailed 
study of the VSD patch efficacy.

Keywords CHD • VSD • Epoxy-treated xeno-pericardial patch • EGDE (ethylene glycol 
diglycidyl ether) • Calcification
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Список сокращений
ДМЖП – дефект межжелудочковой перегородки

Введение
Дефект межжелудочковой перегородки (ДМЖП) 

является наиболее распространенным врожден-
ным пороком сердца, достигая 40% всех случаев 
врожденных аномалий сердца [1]. ДМЖП могут 
существовать изолированно или в сочетании с дру-
гими сердечными аномалиями, такими как тетрада 
Фалло, двойное отхождение магистральных сосу-
дов от правого желудочка, транспозиция или функ-
ционально единственный желудочек сердца [2]. 

Несмотря на возможность спонтанного закрытия 
дефекта (до 20% случаев), большая часть ДМЖП 
требует хирургического лечения [1]. «Золотым стан-

дартом» является «открытая» операция в условиях 
искусственного кровообращения, а в более чем по-
ловине случаев необходимо применение дополни-
тельного материала для закрытия дефекта. Для этой 
цели используют нативный и фиксированный ауто-
перикард, заплату из аутовены, криосохраненный 
и фиксированный гемоперикард, ксеноперикард, а 
также синтетические заплаты, главным образом из-
готовленные из политетрафторэтилена [3].

Согласно литературным данным, каждый вид за-
плат в позиции межжелудочковой перегородки име-
ет спектр недостатков, которые можно свести к семи 
различным патологическим изменениям импланти-
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Материалы и методы
Одноцентровое ретроспективное исследование 

результатов хирургического лечения ДМЖП с при-
менением эпоксиобработанной ксеноперикарди-
альной заплаты проведено в ФГБНУ «Научно-ис-
следовательский институт комплексных проблем 
сердечно-сосудистых заболеваний» (Кемерово).

Лоскут «КемПериплас-Нео» (ЗАО «НеоКор», 
Кемерово) изготовлен из передней стенки пери-
карда крупного рогатого скота и фиксирован диг-
лицидиловым эфиром этиленгликоля. Для допол-
нительной антикальциевой обработки данного 
биоматериала использовали препарат из группы 
дифосфонатов, имеющий в составе аминогруппу 
– 3-амино-1-оксипропилиден-дифосфоновую кис-
лоту. Образцы модифицировали 0,15% раствором 
3-амино-1-оксипропилидендифосфоновой кислоты 
по оригинальной методике [8].

Возможные осложнения хирургического лече-
ния с использованием лоскута «КемПериплас-Нео» 
у пациентов различного возраста оценены при по-
мощи трансторакальной эхокардиографии. В на-
стоящем исследовании не определялось наличие 
микрокальциноза заплаты, в связи с чем МРТ-ис-
следование не проводилось.

Объектом исследования стали пациенты (n = 42) 
с врожденным пороком сердца и гемодинамически 
значимым (Qp/Qs более 2:1) изолированным ДМЖП. 
С 2005 по 2007 г. всем больным выполнена операция 
в условиях искусственного кровообращения.

Демографическая характеристика пациентов при-
ведена в табл. 1. Средний возраст на момент опера-
ции составил 67,4 ± 53,4 мес. (16 мес. – 18 лет), на мо-
мент исследования – 178,9 ± 35,9 (интервал 101–243) 
мес. Чуть более половины пациентов (57,1%) были 
мужского пола. Подавляющее большинство (97,3%) 
проживали на территории Кемеровской области.

Выписка осуществлена на 10–12-е сут. На про-
тяжении отдаленного периода наблюдения (111,5 ± 
18,5 (интервал 70,0–147,0) мес.) были оценены та-
кие неблагоприятные кардиоваскулярные события, 
как смерть, инфаркт миокарда, острое нарушение 
мозгового кровообращения / транзиторная ише-
мическая атака, а также события, связанные с им-
плантированной заплатой: реканализация ДМЖП 
(рецидив дефекта), формирование псевдоаневризм, 
тромбоз, кальцификация заплаты с распростране-

руемой ткани: тромбоз, инфекция, рецидив дефекта 
межжелудочковой перегородки, образование псев-
доаневризм и неоинтимы, фиброз и кальцификация.

Важнейшим фактором, влияющим на долго-
вечность биологических заплат, является метод их 
обработки/фиксации. Стабилизация биологиче-
ской ткани осуществляется путем ее химической 
обработки веществами, способными образовывать 
прочные интра- и межмолекулярные поперечные 
связи с аминокислотами молекул коллагена, тем 
самым химические агенты предназначены для 
прекращения кальцификации и максимального со-
хранения эластических свойств ткани. Начиная с 
1990-х гг. и по настоящее время во всем мире ис-
пользуют обработку ксеноперикардиальных заплат 
глутаровым альдегидом. Молекулы глутаральдеги-
да образуют необратимые химические межмоле-
кулярные связи коллагена (поперечные сшивки), а 
также связи с белками других структур нативного 
материала, в результате чего биологическая ткань 
в значительной степени теряет иммунные свойства 
и становится устойчивой к воздействию коллагена-
зы, резко возрастает устойчивость коллагена к тер-
мической денатурации.

Тем не менее по прошествии некоторого време-
ни было установлено, что бычий перикард после 
подобной обработки с последующей имплантаци-
ей человеку подвергается дегенеративным процес-
сам, при которых увеличивается плотность мате-
риала, происходит кальцификация с последующим 
разрушением и неспособностью ксеноматериала 
отвечать возложенным на него функциям. Как ока-
залось, патогенетическим звеном служат остатки 
альдегида на имплантированной ткани, с которыми 
взаимодействует свободный кальций в крови реци-
пиента, оседая на остатках глутаральдегида, раз-
растаясь и образуя узелки кальцификации.

Отсутствуют какие-либо сведения о том, влияет 
ли кальцификация заплаты у детей на дальнейший 
рост структур сердца и их функцию. Также нет точ-
ных сведений о сроках развития кальцификации 
различных видов заплат [4–7].

Целью настоящего исследования стала оценка 
эффективности, безопасности, тромбогенности и 
степени кальцификации эпоксиобработанной ксено-
перикардиальной заплаты «КемПериплас-Нео» при 
коррекции дефекта межжелудочковой перегородки.

Таблица 1. Демографическая характеристика исследуемых пациентов
Table 1. Demographic characteristics

Показатель / Indicator Значения / Values
Средний возраст на момент операции / Mean age at the moment of 
surgery

67,4 ± 53,4 мес. (16 мес. – 18 лет) / 67.4 ± 53.4 months 
(16 months – 18 years)

Средний возраст на момент осмотра, мес. / Mean age at the moment 
of examination, months 178,9 ± 35,9 (101–243)

Мужской пол / Male, % 57,1

Кемеровская область / Kemerovo region, % 97,3
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Рецидив ДМЖП в виде значимых шовных 
шунтов, в том числе требующий повторного вме-
шательства, наиболее часто наблюдается при при-
менении синтетических заплат [3]. Формирование 
псевдоаневризм более свойственно аутологичным 
заплатам [3, 11, 12], что в ряде случаев требует 
реоперации у данной группы пациентов в связи с 
частыми разрывами псевдоаневризм или обструк-
цией правого желудочка [12].

Одной из, казалось бы, решенных проблем явля-
ется иммунный ответ на ксеноперикард. Вероятно, 
именно с развитием иммунного ответа связана и 
другая проблема – кальцификация. Кальцификации 
подвержены абсолютно все материалы, использу-
емые при изготовлении заплат, но, как отмечают 
исследователи, наиболее выражена кальцифика-
ция при имплантации синтетической заплаты [3]. 
В то же время в отдаленном периоде распростра-
нение кальция на прилежащие к заплате структу-
ры (аортальный, трикуспидальный и митральный 
клапаны) происходит неагрессивно, и в литературе 
не описано ни одного убедительного случая нару-
шения функции этих структур [9]. Таким образом, 
индуцированной каким-либо видом заплаты каль-
цификации анатомических структур, связанных с 
ДМЖП, в отдаленном периоде не установлено.

Крое того, следует обратить внимание на каль-
цификацию заплаты, вызванную локальным воспа-
лительным ответом. Ксеноперикард, обработанный 
глутаровым альдегидом, синтетическая заплата из 
политетрафторэтилена, а также аутоперикард, обра-
ботанный или не обработанный глутаровым альде-
гидом, являются объектами для активации клеточ-
ного врожденного иммунного ответа [13]. Известно, 
что через собственно паттерн-распознающие рецеп-
торы (семейство scavenger receptors), а также че-
рез сигнальные паттерн-распознающие рецепторы 
(toll-like receptor (TLR), triggering receptor expressed 
on myeloid cells (TREM)) любой ксено- или обрабо-
танный эндобиотик становится объектом их распоз-
навания [13, 14]. Данное свойство врожденного им-
мунитета направлено на поддержание гуморального 
и клеточного гомеостаза организма [15]. Более того, 
аддукты «коллаген-глутаральдегид-кальций» явля-
ются измененными аутоантигенами, на которые мо-
жет формироваться как гуморальный, так и клеточ-
ный адаптивный иммунный ответ [16]. Показаны ас-

нием кальция на прилежащие структуры (аорталь-
ный, митральный и трикуспидальный клапаны) с 
нарушением их функции. Летальных исходов на 
госпитальном этапе и в отдаленном периоде (в срок 
до 15 лет) не наблюдалось.

Результаты
Анализ результатов имплантации лоскута «Кем-

Периплас-Нео» проведен через 111,5 ± 18,5 мес. 
после хирургического лечения ДМЖП. По данным 
инструментальных методов обследования (трансто-
ракальной эхокардиографии) продемонстрировано 
отсутствие рецидива дефекта межжелудочковой 
перегородки, ультразвуковых признаков макро-
кальцификации, фиброзирования и формирования 
псевдоаневризмы. Клапанный аппарат при повтор-
ном исследовании был без отрицательной динами-
ки от момента выписки пациента и не имел пока-
заний для хирургической коррекции, тем самым не 
зарегистрировано случаев повторной операции. За 
наблюдаемый период не отмечено случаев острого 
нарушения мозгового кровообращения, инфаркта 
миокарда, госпитальной и отдаленной летальности.

Обсуждение
Вопрос о развитии негативных послеопераци-

онных и отдаленных событий вследствие имплан-
тации различных заплат при дефекте межжелудоч-
ковой перегородки у растущего индивидуума, в том 
числе с формирующимися сердечно-сосудистой, 
иммунной, эндокринной и вегетативной нервной 
системами, остается открытым [9].

По данным зарубежных авторов [9], наиболее 
часто используемыми заплатами в кардиохирургии 
являются мембрана из политетрафторэтилена, децел-
люляризированная кишечная подслизистая оболочка 
свиньи, бычий перикард, обработанный глутаровым 
альдегидом, собственный перикард пациента, натив-
ный или фиксированный в глутаровом альдегиде. Ха-
рактеристика заплат in vivо представлена в табл. 2.

Сообщается, что тромбозу в большей степени 
подвержены синтетические заплаты [3, 10]. К инфек-
ционным осложнениям в равной степени подвержены 
заплаты как из синтетического, так и из биологиче-
ского материалов, что свидетельствует о возможном 
нарушении стерильности в операционной и не свя-
зано напрямую с имплантируемым материалом [11].

Таблица 2. Ткани, используемые в качестве заплаты для сердца [9]
Table 2. Material used for cardiac patches [9]

Материал / Material Свойства заплат / Patch properties

Бычий перикард / Bovine pericardium Кальцификация / Сalcification

Аутоперикард / Autologous pericardium Истончение, формирование аневризмы, кальцификация / 
Thinning, aneurysm formation, calcification

Кишечная подслизистая оболочка свиньи / Porcine intestinal 
submucosa

Ферментативная деградация / Remodeling, enzymatic 
degradation

Политетрафторэтилен / Polytetrafluoroethylene Выраженная инкапсуляция, тромбоз / Encapsulation, calcification
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социации полиморфных участков генов сигнальных 
паттерн-распознающих рецепторов TLR, TREM-1 
c развитием пороков митрального клапана, инфек-
ционным эндокардитом и кальцификацией биоло-
гических протезов митрального клапана [17, 18]. 
Авторы утверждают, что эти ассоциации отражают 
взаимосвязь воспаления, окисления липидов и каль-
цификации. Тот факт, что полиморфные участки ге-
нов сигнальных паттерн-распознающих рецепторов 
ассоциированы с кальцификацией, укладывается в 
представление о конституциональной предрасполо-
женности к иммунной гиперчувствительности. Для 
всех этих пяти типов иммуновоспалительных реак-
ций патохимическая стадия может индуцироваться 
ионами кальция, которые участвуют не только в де-
грануляции клеток врожденного иммунитета, но и 
в активации мембранных липидов с последующим 
синтезом простагландинов и лейкотриенов [19]. 
Кроме того, ионы кальция определяют функцио-
нирование инфламмасомы и тем самым опосредо-
ванно усиливают воспаление с дополнительным 
привлечением в очаг новых ионов кальция [20]. 
Соответственно, у лиц с конституциональной пред-
расположенностью к иммунной гиперчувствитель-
ности запускается и процесс кальцификации в месте 
имплантации ксено- или измененного эндобиотиче-
ского объекта. Особое внимание необходимо обратить 
на то, что формирование врожденного порока сердца 
может быть следствием декомпенсации воспаления в 
системе «мать – эмбрион», трансформированного на 
эмбриобласт с индукцией в последнем пироптоза [21]. 
Таким образом, конституциональная предраспо-
ложенность к воспалительным реакциям в сердеч-
но-сосудистой системе у этих детей будет сохранять-
ся и после рождения. Ранее показана ассоциация по-
лиморфных участков гена сигнального паттерн-рас-
познающего рецептора TREM-1 с врожденными по-
роками сердца [22]. Эти данные также необходимо 
учитывать при выборе материала для имплантации 
и закрытия дефекта межжелудочковой перегородки.

В одноцентровом нерандомизированном ретро-
спективном исследовании продемонстрированы вы-
сокая долговечность, эффективность, и благоприят-
ные гемодинамические свойства заплаты при ее ис-
пользовании в хирургическом лечении врожденных 
пороков сердца (ДМЖП) у педиатрических пациен-
тов. Положительный результат показан для периода 
нахождения лоскута «КемПериплас-Нео» 111,5 ± 18,5 
(70,0–147) мес. Вероятно, дополнительная обработка 
ксеноперикарда 0,15% раствором 3-амино-1-окси-
пропилидендифосфоновой кислоты по оригинальной 

методике способствовала экранированию молекуляр-
ных фрагментов, ассоциированных с повреждением 
(DAMP), и через это свойство заплата не активирова-
ла воспалительный иммунный ответ и ассоциирован-
ную с ним кальцификацию имплантата.

В то же время существует вероятность того, что 
малый срок наблюдения может влиять на общий 
результат кальцификации заплаты. Поэтому на-
стоящее исследование требует продолжения, в том 
числе с оценкой кальцификации заплат из других 
материалов.

Заключение
Полученные нами данные свидетельствуют о без-

опасности и эффективности применения эпоксиобра-
ботанной заплаты «КемПериплас-Нео» при дефекте 
межжелудочковой перегородки. Имплантация запла-
ты детям в возрасте до 18 лет не приводит к развитию 
макрокальцификации трансплантата с нарушением 
функции подлежащих структур, а именно клапанного 
аппарата, формированию псевдоаневризм, реканали-
зации ДМЖП, тромбозу с формированием острого 
нарушения мозгового кровообращения и инфаркту 
миокарда, фиброзу в отдаленном послеоперацион-
ном периоде. Кроме того, имплантируемый матери-
ал не нарушает биомеханических свойств межжелу-
дочковой перегородки, отрицательно влияющих на 
функцию прилежащих структур, включая аорталь-
ный комплекс. Однако для повышения достоверности 
полученных результатов применения заплаты «Кем-
Периплас-Нео» требуются дальнейшее наблюдение 
и сравнительный анализ выборки с исследованием 
заплат, изготовленных из других материалов.
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