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Àäåêâàòíàÿ àíòèêîàãóëÿöèÿ âî âðåìÿ îïå-
ðàöèé â óñëîâèÿõ ÈÊ óìåíüøàåò ãåíåðàöèþ
òðîìáèíà, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ öåíòðàëüíûì çâå-
íîì, âûçûâàþùèì íàðóøåíèÿ ñâåðòûâàþùåé
ñèñòåìû êðîâè ïðè êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ âìå-
øàòåëüñòâàõ [6, 7, 16]. Ïðè îïåðàöèÿõ íà ñåð-
äöå â óñëîâèÿõ ÈÊ â êà÷åñòâå àíòèêîàãóëÿíòà
èñïîëüçóþò ãåïàðèí, ïðè÷åì íåîáõîäèìî ïðèìå-
íÿòü åãî âûñîêèå êîíöåíòðàöèè (2,0–4,0 ÌÅ/ìë).
Íà ðàííèõ ýòàïàõ ðàçâèòèÿ êàðäèîõèðóðãèè
äîçû ãåïàðèíà ðàññ÷èòûâàëèñü ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ôîðìóë [4]. Íåäîñòàòêîì ýòîãî ìåòîäà ÿâ-
ëÿåòñÿ òî, ÷òî ðàññ÷èòûâàåìûå äîçû íå ó÷è-
òûâàëè èíäèâèäóàëüíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
áîëüíîãî ê ïðåïàðàòó. Ïðè ýòîì îòâåò ïàöèåí-
òà íà ãåïàðèí âàðüèðîâàë áîëåå ÷åì íà 22% èç-
çà ðåçèñòåíòíîñòè èëè ïîâûøåííîé ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè ê ïðåïàðàòó [8]. ×èñëî ïàöèåíòîâ ñ
ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòüþ âñå âðåìÿ ðàñòåò, è
ýòî ðåçóëüòèðóåòñÿ â ïîòðåáíîñòè áîëåå âûñî-
êèõ, ÷åì îáû÷íî, äîçàõ ãåïàðèíà èëè äðóãîì ìå-
òîäå àíòèêîàãóëÿíòíîé òåðàïèè [14, 15].

Ôàðìàêîêèíåòèêà ãåïàðèíà ãåòåðîãåííà,
çàâèñèò îò óðîâíÿ ýíäîãåííûõ êîôàêòîðîâ è
îñîáåííî ÷óâñòâèòåëüíà ê àêòèâíîñòè è óðîâ-
íþ ÀÒ III. Òàêèì îáðàçîì, âðîæäåííûé èëè ïðè-
îáðåòåííûé äåôèöèò ÀÒ III ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê
îäíà èç âîçìîæíûõ ïðè÷èí ðàçâèòèÿ ðåçèñòåí-
òîñòè ê ãåïàðèíó I [9]. Ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòü
ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà òàêæå òðîìáîöèòîçîì
è ñåïòèöåìèåé [12], èçáûòî÷íîé ìàññîé òåëà
[17], ñîïóòñòâóþùèì ïðèìåíåíèåì ðÿäà ìåäè-
êàìåíòîâ, íàïðèìåð âíóòðèâåííûì ââåäåíèåì
íèòðîãëèöåðèíà [5, 10], íàëè÷èåì îñòðîãî êîðî-
íàðíîãî ñèíäðîìà.
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Ïðîàíàëèçèðîâàíî âëèÿíèå ïðèîáðåòåííîãî äåôèöèòà àíòèòðîìáèíà III (ÀÒ III) íà ðàçâèòèå ãåïàðèí-
ðåçèñòåíòíîñòè âî âðåìÿ îïåðàöèé â óñëîâèÿõ èñêóññòâåííîãî êðîâîîáðàùåíèÿ (ÈÊ). Ïîêàçàíî, ÷òî
âî âðåìÿ ÈÊ ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ÀÒ III íèæå 60% àññîöèèðóåòñÿ ñ ìíîãîêðàòíûì ââåäåíèåì äîïîë-
íèòåëüíûõ äîç ãåïàðèíà. Äîáàâëåíèå â êîíòóð àïïàðàòà ÈÊ ñâåæåçàìîðîæåííîé ïëàçìû (ÑÇÏ) ñïî-
ñîáñòâóåò âîññòàíîâëåíèþ ãåïàðèí-êîôàêòîðíîé àêòèâíîñòè ÀÒ III è ïîääåðæàíèþ àäåêâàòíîé àíòèêî-
àãóëÿöèè áåç èçáûòî÷íîãî ââåäåíèÿ ãåïàðèíà.

Öåëü ðàáîòû – èçó÷èòü âëèÿíèå ïðèîáðåòåí-
íîãî äåôèöèòà ÀÒ III íà ðàçâèòèå ãåïàðèí-ðå-
çèñòåíòíîñòè âî âðåìÿ îïåðàöèé â óñëîâèÿõ
ÈÊ è ñïîñîáû åå êîððåêöèè.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ

Îáñëåäîâàíî 52 êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ áîëü-
íûõ, êîòîðûå áûëè ðàçäåëåíû íà ãðóïïû: ãðóïïà
1 – 18 ÷åëîâåê, êîòîðûì íå ïîòðåáîâàëîñü äî-
ïîëíèòåëüíîå ââåäåíèå ãåïàðèíà â ïåðèîä ïåð-
ôóçèè; ãðóïïà 2 – 19 áîëüíûõ ñ äîïîëíèòåëüíûì
ââåäåíèåì ãåïàðèíà; ãðóïïà 3 – 15 ÷åëîâåê, êî-
òîðûì íàðÿäó ñ äîïîëíèòåëüíîé èíôóçèåé ãåïà-
ðèíà â àïïàðàò ÈÊ äîáàâëÿëè ÑÇÏ îò 100 äî 300
ìë. Ãðóïïû äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü ìåæäó
ñîáîé ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè è òåìïåðàòóðíî-
ìó ðåæèìó ÈÊ. Âñå áîëüíûå èíòðàîïåðàöèîííî
ïîëó÷àëè 2 ìëí ÅÈÊ àïðîòèíèíà («Áàéåð», Ãåð-
ìàíèÿ) â âèäå ïðîëîíãèðîâàííîé èíôóçèè [1].

Êîíòðîëü çà àäåêâàòíîñòüþ ãåïàðèíèçàöèè
îñóùåñòâëÿëè ïî âðåìåíè àêòèâèðîâàííîãî
ñâåðòûâàíèÿ (ÂÀÑ, ñ) êðîâè [4], ïîääåðæèâàÿ
ýòîò ïîêàçàòåëü íå íèæå 600 ñ [1]. Àêòèâíîñòü
ÀÒ III îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäèêå U. Abildgaard äî
íà÷àëà îïåðàöèè, âî âðåìÿ ÈÊ, â êîíöå, ÷åðåç
6 ÷ è íà ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè [2]. Ñîð-
áèðîâàíèå ãåïàðèíà â ïðîáàõ êðîâè, âçÿòûõ âî
âðåìÿ ÈÊ, îñóùåñòâëÿëè ñ ïðèìåíåíèåì Ãåïà-
ñîðáà-2 («Òåõíîëîãèÿ Ñòàíäàðò», Ðîññèÿ).

Äàííûå èññëåäîâàíèé ïðåäñòàâëåíû êàê
(ìåäèàíà; σ). Îáðàáîòêà ðåçóëüòàòîâ âûïîëíåíà
ìåòîäàìè âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè ñ èñïîëü-
çîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Ðåçóëüòàòû
ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè p<0,05.
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ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Èñõîäíàÿ àêòèâíîñòü ÀÒ III â ãðóïïå 1 áûëà
íåäîñòîâåðíî âûøå, ÷åì â ãðóïïàõ 2 è 3
(77,0±4,2; 68,2±4,0; 69,3±3,8% ñîîòâåòñòâåííî).
Â òå÷åíèå ïåðâûõ 30 ìèíóò ÈÊ â ãðóïïàõ 2 è
3 ðåãèñòðèðîâàëîñü óêîðî÷åíèå ÂÀÑ. Ïðè ýòîì
àêòèâíîñòü ÀÒ III â ãðóïïå 2 ñîñòàâëÿëà 53,8±
±3,9%, â ãðóïïå 3 – 54,5±3,1%, â òî âðåìÿ êàê
â ãðóïïå 1 îíà áûëà íà óðîâíå 64,1±4,0%
(p<0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäîì äëÿ âñåõ ãðóïï).
Äîïîëíèòåëüíîå ââåäåíèå ãåïàðèíà â ñðåäíåé
äîçå 0,48±0,12 ìã/êã ìàññû òåëà ïàöèåíòàì
ãðóïï 2 è 3 íå ïðèâåëî ê äîñòèæåíèþ íåîáõî-
äèìîãî çíà÷åíèÿ ÂÀÑ. Â ñâÿçè ñ ýòèì áîëüíûì
ãðóïïû 2 ïîòðåáîâàëîñü íåîäíîêðàòíîå äîáàâ-
ëåíèå ãåïàðèíà (ñóììàðíàÿ ñðåäíÿÿ äîçà
0,92±0,12 ìã/êã ìàññû òåëà). Â ãðóïïå 3 ïîñëå
èíôóçèè ÑÇÏ îòìå÷àëîñü óäëèíåíèå ÂÀÑ äî
ðàñ÷åòíûõ çíà÷åíèé. Âìåñòå ñ òåì â ãðóïïå 3
ðåãèñòðèðîâàëîñü è óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè ÀÒ
III äî 64,5±3,7% (p<0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðå-
äûäóùèì ýòàïîì), òîãäà êàê â ãðóïïå 2 îíà îñ-
òàâàëàñü ñíèæåííîé.

Ïî íàøèì äàííûì, ó 53% áîëüíûõ ãðóïïû
2 ïîñëå îïåðàöèè àêòèâíîñòü ÀÒ III áûëà çíà-
÷èòåëüíî ñíèæåíà (39,9±1,9%) ïî ñðàâíåíèþ ñ
ïàöèåíòàìè ãðóïï 1 è 3 (68,4±3,2 è 65,8±2,3%
äëÿ ãðóïï 1 è 3 ñîîòâåòñòâåííî; ð<0,05). Ó÷è-
òûâàÿ, ÷òî ñòåïåíü ãåìîäèëþöèè âî âðåìÿ ÈÊ
ó âñåõ áîëüíûõ áûëà îäèíàêîâîé, òàêîå ñíè-
æåíèå àêòèâíîñòè ÀÒ III ìîãëî áûòü îáóñëîâ-
ëåíî óâåëè÷åíèåì ïîòðåáëåíèÿ ÀÒ III è àêòè-
âàöèè ëèïîïðîòåèäëèïàçû [3].

Ïî ìíåíèþ W. Dietrich è åãî êîëëåã, ñíèæåí-
íàÿ äîîïåðàöèîííàÿ àêòèâíîñòü ÀÒ III – îñíîâ-
íàÿ ïðè÷èíà ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòè ó âçðîñëûõ
êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ ïàöèåíòîâ, òîãäà êàê ó
äåòåé â âîçðàñòå äî 1 ãîäà íèçêàÿ àêòèâíîñòü
ÀÒ III íå âëèÿåò íà ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ãåïà-
ðèíó [9]. Ó áîëüíûõ ñ ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòüþ
àêòèâàöèÿ ãåìîñòàçà âî âðåìÿ ÈÊ ÿâëÿåòñÿ
ðåçóëüòàòîì ñòèìóëÿöèè òêàíåâîãî ôàêòîðà
äàæå ïðè èñïîëüçîâàíèè âûñîêèõ êîíöåíòðà-
öèé ÍÔÃ. Ïî ìíåíèþ ðÿäà àâòîðîâ, òàêòèêà àí-
òèêîàãóëÿöèè âî âðåìÿ ÈÊ ïðè èñïîëüçîâàíèè
íåôðàêöèîíèðîâàííîãî ãåïàðèíà äîëæíà ñî÷å-
òàòüñÿ èëè ñ ââåäåíèåì ýêçîãåííîãî ÀÒ III [11],
èëè ïðèìåíåíèåì èíãèáèòîðîâ òðîìáèíà èëè
èíãèáèòîðîâ ãëèêîïðîòåèíà IIb/IIIa êîðîòêîãî
äåéñòâèÿ [14].

Ïðîâåäåííûå íàìè èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëè-
ëè êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî ïðèîáðåòåííûé äåôèöèò
ÀÒ III ñòàíîâèòñÿ ïðè÷èíîé ãåïàðèí-ðåçèñòåí-
òíîñòè âî âðåìÿ îïåðàöèé â óñëîâèÿõ ÈÊ. Ìû

ñ÷èòàåì, ÷òî â ïðîòîêîë ïðåäîïåðàöèîííîãî îá-
ñëåäîâàíèÿ áîëüíûõ ñ ðàñïðîñòðàíåííûì àòå-
ðîñêëåðîçîì, íàõîäÿùèõñÿ íà ãåïàðèíîòåðàïèè,
íåîáõîäèìî âêëþ÷àòü îïðåäåëåíèå àêòèâíîñòè
ÀÒ III. Ó ïàöèåíòîâ ñ ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòüþ
äîáàâëåíèå â àïïàðàò ÈÊ ñâåæåçàìîðîæåííîé
ïëàçìû ñïîñîáñòâóåò âîññòàíîâëåíèþ ãåïàðèí-
êîôàêòîðíîé àêòèâíîñòè ÀÒ III è ïîääåðæàíèþ
àäåêâàòíîé àíòèêîàãóëÿöèè áåç äîïîëíèòåëüíî-
ãî ââåäåíèÿ ãåïàðèíà. Ñâîåâðåìåííàÿ äèàãíîñ-
òèêà ïðèîáðåòåííîãî äåôèöèòà ÀÒ III ïîçâîëÿåò
èçáåæàòü ïåðåäîçèðîâîê ãåïàðèíà âî âðåìÿ ÈÊ.
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