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Íà ðàííèõ ýòàïàõ ðàçâèòèÿ êàðäèîõèðóðãèè
äîçû ãåïàðèíà è ïðîòàìèíà ðàññ÷èòûâàëèñü ñ
èñïîëüçîâàíèåì ôîðìóë. Íåäîñòàòêîì ýòîãî
ìåòîäà ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî ðàññ÷èòûâàåìûå äîçû
íå ó÷èòûâàëè èíäèâèäóàëüíóþ ÷óâñòâèòåëü-

Íàðóøåíèÿ ñèñòåìû ãåìîñòàçà ïðè îïåðà-
öèÿõ â óñëîâèÿõ ÈÊ ïîâûøàþò êðîâîòî÷èâîñòü
è ïîòðåáíîñòü â òðàíñôóçèÿõ äîíîðñêîé êðîâè
è åå êîìïîíåíòîâ. Àäåêâàòíûé óðîâåíü àíòèêî-
àãóëÿöèè ïîçâîëÿåò óìåíüøèòü ýòè íåáëàãîïðè-
ÿòíûå ýôôåêòû, íî íå äàåò âîçìîæíîñòè ïîë-
íîñòüþ èçáàâèòüñÿ îò íèõ. Ïðè îïåðàöèÿõ â
óñëîâèÿõ ÈÊ â êà÷åñòâå àíòèêîàãóëÿíòà îáû÷-
íî èñïîëüçóþò ãåïàðèí. Òàêæå â ýòîì êà÷åñòâå
ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ è äðóãèå ïðåïàðàòû.

«ÈÑÊÓÑÑÒÂÅÍÍÀß ÃÅÌÎÔÈËÈß»

ÏÐÈ ÊÀÐÄÈÎÕÈÐÓÐÃÈ×ÅÑÊÈÕ ÎÏÅÐÀÖÈßÕ

Ì.À. ×àðíàÿ, Þ.À. Ìîðîçîâ, Â.Ã. Ãëàäûøåâà

ÃÓ «Ðîññèéñêèé íàó÷íûé öåíòð õèðóðãèè ÐÀÌÍ», Ìîñêâà

Â ðàáîòå ðàññìàòðèâàþòñÿ îñíîâíûå âèäû àíòèêîàãóëÿíòîâ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ ñîçäà-
íèÿ «èñêóññòâåííîé ãåìîôèëèè» ïðè êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ îïåðàöèÿõ â óñëîâèÿõ ýê-
ñòðàêîðïîðàëüíîãî êðîâîîáðàùåíèÿ, à òàêæå ëàáîðàòîðíûå ìåòîäû èõ ìîíèòîðèíãà.
Íàðóøåíèÿ ñèñòåìû ãåìîñòàçà ïðè îïåðàöèÿõ â óñëîâèÿõ èñêóññòâåííîãî êðîâîîáðà-
ùåíèÿ (ÈÊ) ÿâëÿþòñÿ ðåçóëüòàòîì ðàçâåäåíèÿ ôàêòîðîâ ñâåðòûâàíèÿ êðîâè è òðîì-
áîöèòîâ, à òàêæå êîíòàêòíîé àêòèâàöèåé. Àäåêâàòíûé óðîâåíü àíòèêîàãóëÿöèè ïîçâî-
ëÿåò óìåíüøèòü ýòè íåáëàãîïðèÿòíûå ýôôåêòû, íî íå äàåò âîçìîæíîñòè ïîëíîñòüþ
èçáàâèòüñÿ îò íèõ. Íåôðàêöèîíèðîâàííûé ãåïàðèí (ÍÔÃ) ÿâëÿåòñÿ «èäåàëüíûì» àí-
òèêîàãóëÿíòîì. Íà ðàííèõ ýòàïàõ ðàçâèòèÿ êàðäèîõèðóðãèè äîçû ÍÔÃ è ïðîòàìèíà (ÏÑ)
ðàññ÷èòûâàëèñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ôîðìóë, ÷òî íå ó÷èòûâàëî èíäèâèäóàëüíóþ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü áîëüíîãî ê ïðåïàðàòó. Ìîíèòîðèíã ïî òåñòó ÂÀÑ èìååò ñóùåñòâåííîå çíà÷å-
íèå äëÿ áåçîïàñíîñòè êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ îïåðàöèé. Ôàðìàêîêèíåòèêà ÍÔÃ îñîáåííî
÷óâñòâèòåëüíà ê àêòèâíîñòè è óðîâíþ ÀÒ III. Ïðè îïåðàöèÿõ ñ ÈÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÈÒ àëü-
òåðíàòèâíûìè ïðåïàðàòàìè ìîãóò áûòü èíãèáèòîðû òðîìáèíà, êîòîðûå êîíòðîëèðóþòñÿ
ïî À×ÒÂ, òðîìáèíîâîìó âðåìåíè èëè ýêàðèíîâîìó âðåìåíè. Äðóãèì àíòèêîàãóëÿíòîì ïðè
ÈÊ ó áîëüíûõ ñ ÃÈÒ ÿâëÿåòñÿ ëîìîïàðàí; êîíòðîëü çà äåéñòâèåì îñóùåñòâëÿåòñÿ ïî îïðå-
äåëåíèþ àíòè-Õà-àêòèâíîñòè. Ïðîòàìèí òðàäèöèîííî ïðèìåíÿåòñÿ äëÿ íåéòðàëèçàöèè ÍÔÃ.
Ñèñòåìû RxDx è PDA-0 ïîçâîëÿþò îïðåäåëèòü íå òîëüêî äîçó ÏÑ, íî è ïîëíîòó íåéòðàëè-
çàöèè ÍÔÃ. Êîëè÷åñòâî ââîäèìîãî ÏÑ äîëæíî áûòü îñíîâàíî òîëüêî íà óðîâíå öèðêóëè-
ðóþùåãî ÍÔÃ. Îïðåäåëåíèå êîöåíòðàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà ïîçâîëÿåò îöåíèòü îòâåò
íà ââåäåíèå ðàñ÷åòíîé äîçû ÍÔÃ, ðàññ÷èòàòü äîïîëíèòåëüíîå êîëè÷åñòâî ÍÔÃ è äîçó ÏÑ
äëÿ íåéòðàëèçàöèè ÍÔÃ. Ãåïàðèíàçà – íîâåéøèé ïðåïàðàò äëÿ íåéòðàëèçàöèè ÍÔÃ, äëÿ
êîíòðîëÿ èñïîëüçóåòñÿ îïðåäåëåíèå ÂÀÑ. Äëÿ èíãèáèòîðîâ òðîìáèíà è ôàêòîðà Õà íå
ñóùåñòâóåò ýôôåêòèâíûõ íåéòðàëèçóþùèõ àãåíòîâ. Â ýêñòðåìàëüíûõ ñëó÷àÿõ ìîæíî
èñïîëüçîâàòü ïëàçìàôåðåç. Ëîìîïàðàí ìîæåò áûòü íåéòðàëèçîâàí íåáîëüøèì êîëè-
÷åñòâîì ÏÑ. Êîíòðîëü íåéòðàëèçàöèè ëîìîïàðàíà èëè ÍÌÃ äîëæåí áûòü ïðîâåäåí ïîñëå
òîãî, êàê îíè ïîëíîñòüþ ýëèìèíèðîâàëè èç îðãàíèçìà.
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Íåôðàêöèîíèðîâàííûé ãåïàðèí ÿâëÿåòñÿ
«èäåàëüíûì» àíòèêîàãóëÿíòîì, îäíàêî äëÿ ïîä-
äåðæàíèÿ êðîâè â æèäêîì ñîñòîÿíèè âî âðåìÿ
ÈÊ íåîáõîäèìî ïðèìåíÿòü âûñîêèå åãî êîíöåí-
òðàöèè.
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Àêòèâàöèÿ ãåìîñòàçà âî âðåìÿ ÈÊ ó ïàöè-
åíòîâ ñ ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòüþ – ðåçóëüòàò
ñòèìóëÿöèè òêàíåâîãî ôàêòîðà. Èñïîëüçîâàíèå
äàæå âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé îáû÷íîãî ãåïàðè-
íà íå âåäåò ê ýôôåêòèâíîìó èíãèáèðîâàíèþ
ýòîãî ïðîöåññà. Ïî ìíåíèþ W. Dietrich è ñîàâò.
(2001), ñíèæåííàÿ äîîïåðàöèîííàÿ àêòèâíîñòü

îñîáåííî ÷óâñòâèòåëüíà ê àêòèâíîñòè è óðîâ-
íþ ÀÒ III.

Ïîÿâëåíèå íà ðûíêå ìåäèöèíñêîé òåõíèêè
ýêñòðàêîðïîðàëüíûõ êîíòóðîâ (ÝÊ) ñ ôèêñàöèåé
ìîëåêóë ãåïàðèíà íà èíîðîäíîé ïîâåðõíîñòè
ïîñëóæèëî òîë÷êîì ê ïðîâåäåíèþ ðÿäà èññëå-
äîâàíèé, â òîì ÷èñëå è ïî óìåíüøåíèþ äîçû
ãåïàðèíà. S.T. Baksaas è ñîàâò. (1999) ñðàâíè-
âàëè âëèÿíèå îêñèãåíàòîðîâ ñ ïîêðûòèåì (ñèí-
òåòè÷åñêèå ïîëèìåðû èëè ãåïàðèí) ñ òàêîâûìè
áåç ñïåöèàëüíîãî ïîêðûòèÿ íà òðîìáîöèòàðíîå
çâåíî ãåìîñòàçà è ñèñòåìíûé âîñïàëèòåëüíûé
îòâåò. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïîêðûòèå ÝÊ ïðè-
âîäèò ê ìåíüøåìó ïî ñðàâíåíèþ ñ ÝÊ áåç ïî-
êðûòèÿ ñíèæåíèþ ÷èñëà ãðàíóëîöèòîâ è òðîì-
áîöèòîâ, à òàêæå ê óìåíüøåíèþ âûðàæåííîñòè
àêòèâàöèè ïîñëåäíèõ. E. Ovrum è ñîàâò. (2003)
ñ÷èòàþò, ÷òî èñïîëüçîâàíèå ÝÊ ñ ãåïàðèíîâûì
ïîêðûòèåì äàåò âîçìîæíîñòü ñíèçèòü äîçó ãå-
ïàðèíà, ÷òî ñïîñîáñòâóåò óìåíüøåíèþ ïîñëå-
îïåðàöèîííîé êðîâîòî÷èâîñòè.

Áîëüøîé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò ñîîáùåíèå
T. Sawai è ñîàâò. (2003), êîòîðûì óäàëîñü ìè-
íèìèçèðîâàòü äîçó ãåïàðèíà äëÿ ñîçäàíèÿ
àäåêâàòíîé ãèïîêîàãóëÿöèè ïðè ÈÊ íà ÝÊ ñ ãå-
ïàðèíîâûì ïîêðûòèåì ó ïàöèåíòà ñ òÿæåëîé
ôîðìîé ïèùåâîé àëëåðãèè, â òîì ÷èñëå è íà
ðûáó. Òàêàÿ òàêòèêà ïîçâîëèëà àâòîðàì îòêà-
çàòüñÿ îò ïðèìåíåíèÿ ïðîòàìèíà ñóëüôàòà äëÿ
íåéòðàëèçàöèè ãåïàðèíà è ñíèçèòü îáúåì ãåìîò-
ðàíñôóçèé ó ýòîãî áîëüíîãî.

Âñå âðåìÿ ïîâûøàåòñÿ ÷èñëî ïàöèåíòîâ ñ
ãåïàðèí-ðåçèñòåíòíîñòüþ, ÷òî ðåçóëüòèðóåòñÿ
â ïîòðåáíîñòè â áîëåå âûñîêèõ, ÷åì îáû÷íî,

íîñòü áîëüíîãî ê ïðåïàðàòó. Îòâåò ïàöèåíòà íà
ãåïàðèí è ïðîòàìèí âàðüèðîâàë áîëåå ÷åì íà
22% èç-çà ðåçèñòåíòíîñòè èëè ïîâûøåííîé ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòè ê îäíîìó èëè îáîèì ïðåïàðàòàì.
Âàæíîå çíà÷åíèå òàêæå èìåëè ðàçëè÷íûå ëîòû
è ïðîèçâîäèòåëè ãåïàðèíà.

Îñíîâíûìè ìåòîäàìè ëàáîðàòîðíîãî êîíòðî-
ëÿ àäåêâàòíîñòè ãåïàðèíèçàöèè âî âðåìÿ ÈÊ ÿâ-
ëÿþòñÿ: 1. Îïðåäåëåíèå âðåìåíè àêòèâèðîâàí-
íîãî ñâåðòûâàíèÿ (ÂÀÑ); 2. High-dose thrombin
time (HDTT) òåñò; 3. Îïðåäåëåíèå êîíöåíòðàöèè
ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà â ïëàçìå.

Ìåòîä èçìåðåíèÿ ÂÀÑ áûë ïðåäëîæåí â
1966 ã. Hattersley. Â ñåðåäèíå 1970-õ ãã. Hatter-
sley è Bull ïðèìåíèëè åãî äëÿ ìîíèòîðèíãà çà
âûñîêèìè äîçàìè ãåïàðèíà ïðè ÈÊ. Bull óñòà-
íîâèë äîçîâóþ ñõåìó, îñíîâàííóþ íà äîñòèæå-
íèè ÂÀÑ 480 ñ. Ïðåèìóùåñòâà è íåäîñòàòêè
ýòîãî ìåòîäà ïðèâåäåíû íèæå.
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Âî âðåìÿ ÈÊ ÂÀÑ ìîæåò ñèëüíî èçìåíÿòü-
ñÿ. Îíî íå êîððåëèðóåò ñ àêòèâíîñòüþ ãåïàðè-
íà, èçìåðåííîé ïî àíòè-Õà-àêòèâíîñòè, à òàê-
æå ñ êîíöåíòðàöèåé ãåïàðèíà, îñîáåííî âî
âðåìÿ ãèïîòåðìèè è ãåìîäèëþöèè, ñâÿçàííîé ñ
ÈÊ. Ìîíèòîðèíã ÂÀÑ, ïðîâîäèìûé ïðè èñïîëü-
çîâàíèè «êëàññè÷åñêèõ» äîç ãåïàðèíà âî âðå-
ìÿ ÈÊ, èìååò ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå äëÿ áå-
çîïàñíîñòè êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ îïåðàöèé, òàê
êàê ôàðìàêîêèíåòèêà ãåïàðèíà ãåòåðîãåííà,
çàâèñèò îò óðîâíÿ ýíäîãåííûõ êîôàêòîðîâ è
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ãåïàðèíîâûõ äîçàõ èëè äðóãîì ìåòîäå àíòèêî-
àãóëÿíòíîé òåðàïèè.
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Íèçêîìîëåêóëÿðíûå ãåïàðèíû (ÍÌÃ) â îñ-
íîâíîì èñïîëüçóþòñÿ äëÿ ïðîôèëàêòèêè òðîì-
áîçîâ ãëóáîêèõ âåí, ëå÷åíèÿ òðîìáîýìáîëèè ëå-
ãî÷íîé àðòåðèè èëè îñòðîãî êîðîíàðíîãî
ñèíäðîìà. Âî âðåìÿ ÈÊ ÍÌÃ â Ðîññèè íå èñ-
ïîëüçóþòñÿ. Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ðàáîòû ïîêà-
çàëè, ÷òî èõ àíòèêîàãóëÿíòíûé ýôôåêò ïðèáëè-
çèòåëüíî ñîîòâåòñòâóåò òàêîâîìó ãåïàðèíà âî
âðåìÿ ÈÊ, íî íå ëó÷øå ãåïàðèíà â ýòèõ ñèòóà-
öèÿõ. Îäíàêî â ðàáîòå L. Baggl è ñîàâò. (1994)
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî àäåêâàòíîñòü àíòèêîàãóëÿ-
öèè ïðè èñïîëüçîâàíèè ÍÌÃ ôðàãìèíà ëåãêî ìî-
íèòîðèðóåòñÿ ñ ïîìîùüþ ÂÀÑ è ýòîò ïðåïàðàò
ìîæåò áûòü áåçîïàñíîé àëüòåðíàòèâîé ãåïàðè-
íó âî âðåìÿ ÈÊ.

Íèçêîìîëåêóëÿðíûå ãåïàðèíû èìåþò áîëåå
äëèííûé ïåðèîä ïîëóðàñïàäà, ÷åì ãåïàðèí (4 ÷
ïðîòèâ 30 ìèí) è ïîýòîìó ïðîòàìèí íå íåéòðà-
ëèçóåò ÍÌÃ òàêæå ýôôåêòèâíî, êàê ãåïàðèí, è
ïîòåíöèàëüíûé ðèñê ïîñëåîïåðàöèîííûõ êðîâî-
òå÷åíèé áîëåå âûñîê. C.P. Deitrich è ñîàâò.
(1999) áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ââåäåíèå ÀÒÔ ñïî-
ñîáñòâóåò îñòàíîâêå êðîâîòå÷åíèÿ, âûçâàííî-
ãî èñïîëüçîâàíèåì ÍÌÃ.

Ïðè ïðîâåäåíèè îïåðàöèé â óñëîâèÿõ ÈÊ ó
ïàöèåíòîâ ñ ãåïàðèí-èíäóöèðîâàííîé òðîìáîöè-
òîïåíèåé (ÃÈÒ) âîçíèêàåò íåîáõîäèìîñòü èñ-
ïîëüçîâàíèÿ äðóãèõ àíòèêîàãóëÿíòîâ, êðîìå
ãåïàðèíà.
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Åùå îäèí ñïîñîá êîíòðîëÿ çà àäåêâàòíîñ-
òüþ àíòèêîàãóëÿöèè âî âðåìÿ ÈÊ – îïðåäåëå-
íèå òðîìáèíîâîãî âðåìåíè ïðè âûñîêèõ äîçàõ
ãåïàðèíà – HDTT-òåñò.

Ìåòîä îñíîâàí íà ñâÿçûâàíèè êîìïëåêñà
ãåïàðèí-ÀÒ III áîëüøèìè êîëè÷åñòâàìè òðîìáè-
íà. Óäëèíåíèå âðåìåíè îáðàçîâàíèÿ ôèáðèíà
èçìåðÿåòñÿ êàê HDTT. � �
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Ïî ìíåíèþ N. Lubenow è ñîàâò. (2003), îñî-
áåííîñòè ôàðìàêîêèíåòèêè àðãàòðîáàíà äåëàþò
åãî ïðèìåíåíèå ïðåäïî÷òèòåëüíûì ïî ñðàâíåíèþ
ñ ãèðóäèíîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÃÈÒ è ñîïóòñòâóþ-
ùåé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Â ýêñïåðèìåí-
òàëüíîì ïèëîòíîì èññëåäîâàíèè äëÿ ñîçäàíèÿ
«èñêóññòâåííîé ãåìîôèëèè» ó ñîáàê K. Rikitake
è ñîàâò. (2004) âî âðåìÿ ÈÊ èñïîëüçîâàëè àð-
ãàòðîáàí â âîçðàñòàþùåé äîçèðîâêå. Àâòîðû äå-
ëàþò çàêëþ÷åíèå, ÷òî ýòîò ïðåïàðàò ìîæíî ñ
óñïåõîì èñïîëüçîâàòü äëÿ ñîçäàíèÿ «èñêóññò-

ÀÒ III ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé ãåïàðèí-ðåçè-
ñòåíòíîñòè ó âçðîñëûõ êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ ïà-
öèåíòîâ, òîãäà êàê ó äåòåé â âîçðàñòå äî 1 ãîäà
íèçêàÿ àêòèâíîñòü ÀÒ III íå âëèÿåò íà ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü ê ãåïàðèíó. Ó áîëüíûõ ñ ãåïàðèí-ðå-
çèñòåíòíîñòüþ òàêòèêà àíòèêîàãóëÿöèè âî âðå-
ìÿ ÈÊ äîëæíà ñî÷åòàòüñÿ èëè ñ ââåäåíèåì
ýêçîãåííîãî ÀÒ III, èëè ñ ïðèìåíåíèåì èíãèáè-
òîðîâ òðîìáèíà èëè èíãèáèòîðîâ ãëèêîïðîòåè-
íà IIb/IIIa êîðîòêîãî äåéñòâèÿ.

Ó íîâîðîæäåííûõ è äåòåé ïîòðåáëåíèå ãå-
ïàðèíà âûøå, ÷åì ó âçðîñëûõ. Íåêîòîðûå èñ-
ñëåäîâàòåëè ñ÷èòàþò, ÷òî ìèíèìàëüíûå çíà÷å-
íèÿ ÂÀÑ âî âðåìÿ ÈÊ ó äåòåé äîëæíû áûòü
âûøå. Êàê ó äåòåé, òàê è ó âçðîñëûõ âî âðåìÿ
ÈÊ êîíöåíòðàöèÿ ãåïàðèíà ñíèæàåòñÿ, òîãäà êàê
ÂÀÑ óâåëè÷èâàåòñÿ. Ýòî íåñîîòâåòñòâèå òðå-
áóåò ïîìèìî èçìåðåíèÿ ÂÀÑ îïðåäåëåíèÿ êîí-
öåíòðàöèè ãåïàðèíà â êðîâè.
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âåííîé ãåìîôèëèè» ïðè îïåðàöèÿõ ñ ÈÊ ó ïà-
öèåíòîâ ñ ÃÈÒ èëè äåôèöèòîì ÀÒ III.

Èíãèáèòîðû òðîìáèíà, íèçêèå äîçû êîòîðûõ
èñïîëüçóþòñÿ òàêæå â èíòåðâåíöèîííîé êàðäè-
îëîãèè èëè ïðè ëå÷åíèè òðîìáîçîâ, íàèáîëåå
ïðîñòî êîíòðîëèðîâàòü ïðè ïîìîùè àêòèâèðîâàí-
íîãî ÷àñòè÷íîãî òðîìáîïëàñòèíîâîãî âðåìåíè.
Äëÿ ýòîé öåëè òàêæå ìîæíî ïðèìåíÿòü èçìå-
ðåíèå òðîìáèíîâîãî âðåìåíè. Â ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ ðàáîòàõ ïî ïðèìåíåíèþ èíãèáèòîðîâ
òðîìáèíà âî âðåìÿ ÈÊ ïîêàçàíî, ÷òî ýòè ïðå-
ïàðàòû íåëüçÿ êîíòðîëèðîâàòü ïðè ïîìîùè
ÂÀÑ. Íàèáîëåå óäîáíûé òåñò äëÿ êîíòðîëÿ çà
àíòèêîàãóëÿöèåé ïðè èñïîëüçîâàíèè èíãèáèòî-
ðîâ òðîìáèíà – îïðåäåëåíèå ýêàðèíîâîãî âðå-
ìåíè ñâåðòûâàíèÿ (ÝÂÑ) ñ èñïîëüçîâàíèåì ÿäà
çìåè Echis carinatus â êà÷åñòâå àêòèâàòîðà
ñâåðòûâàíèÿ.

Ïî îêîí÷àíèè ÈÊ äëÿ íåéòðàëèçàöèè âûøå-
óïîìÿíóòûõ àíòèêîàãóëÿíòîâ èñïîëüçóþòñÿ
ðàçëè÷íûå ñðåäñòâà è ìåòîäû.
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Ðÿä èññëåäîâàòåëåé ñ óñïåõîì ïðèìåíÿëè
ãèðóäèí èëè áèâàëèðóäèí äëÿ ñèñòåìíîé àíòè-
êîàãóëÿöèè, êîíòðîëèðóåìîé ñ ïîìîùüþ ÝÂÑ.
Âñå àâòîðû îòìå÷àþò ýôôåêòèâíîñòü è áåçî-
ïàñíîñòü ýòèõ ïðåïàðàòîâ âî âðåìÿ ÈÊ, àêöåí-
òèðóÿ âíèìàíèå íà òîì, ÷òî äëèòåëüíîñòü îïå-
ðàöèè, èíòðà- è ïîñëåîïåðàöèîííàÿ êðîâîïîòåðÿ
è ïîòðåáíîñòü â ãåìîòðàíñôóçèÿõ áûëè ñîïîñ-
òàâèìû ñ òàêîâûìè ïðè èñïîëüçîâàíèè ÍÔÃ.

Äðóãèì ïðåïàðàòîì, êîòîðûé èñïîëüçóåòñÿ
â êà÷åñòâå àíòèêîàãóëÿíòà ïðè ÈÊ ó áîëüíûõ
ñ ÃÈÒ, ÿâëÿåòñÿ ãåïàðèíîèä ëîìîïàðàí (îðãà-
ðàí). Ëîìîïàðàí íå ÿâëÿåòñÿ ãåïàðèíîì, ýòî
ñìåñü õîíäðîèòèíñóëüôàòà, äåðìàòàíñóëüôàòà,
ãåïàðàíñóëüôàòà è î÷åíü íåáîëüøîãî êîëè÷åñòâà
ÍÌÃ. Òðóäíîñòü åãî èñïîëüçîâàíèÿ çàêëþ÷àåò-
ñÿ â òîì, ÷òî ïðåïàðàò èìååò äëèòåëüíûé ïåðè-
îä ïîëóðàñïàäà (18 ÷). Ëîìîïàðàí èñïîëüçóåò-
ñÿ ó âñåõ ïàöèåíòîâ â îäíîé ñòàíäàðòíîé äîçå,
è äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íåò ïðàêòè÷åñêîãî
ñïîñîáà ìîíèòîðèðîâàíèÿ åãî äåéñòâèÿ. Òàêèì
îáðàçîì, èìååòñÿ âûñîêèé ðèñê ïîâûøåííîé
ïîñëåîïåðàöèîííîé êðîâîïîòåðè. ÂÀÑ è À×ÒÂ
íå ÷óâñòâèòåëüíû ê ëîìîïàðàíó, ïîýòîìó êîí-
òðîëü çà äåéñòâèåì ïðåïàðàòà îñóùåñòâëÿåò-
ñÿ ïî îïðåäåëåíèþ àíòè-Õà-àêòèâíîñòè.

Ïðîòàìèíà ñóëüôàò – òðàäèöèîííûé ïðåïà-
ðàò, èñïîëüçóåìûé äëÿ íåéòðàëèçàöèè àíòèêî-
àãóëÿíòíîãî äåéñòâèÿ ãåïàðèíà. Îí ÿâëÿåòñÿ
ïåïòèäîì, ïîëó÷àåìûì èç çðåëûõ ñåìåííèêîâ
ðàçëè÷íûõ ðûá â âèäå ñóëüôàòà èëè õëîðèäà.
Ìîëåêóëà ïðîòàìèíà ñîäåðæèò äâà àêòèâíûõ öåí-
òðà, îäèí èç êîòîðûõ íåéòðàëèçóåò ãåïàðèí, à
äðóãîé îáëàäàåò óìåðåííîé àíòèêîàãóëÿíòíîé
àêòèâíîñòüþ, íåçàâèñèìî îò ãåïàðèíà. Ïðîòèâî-
ñâåðòûâàþùèé ýôôåêò ïðîÿâëÿåòñÿ òîëüêî â òåõ
ñëó÷àÿõ, êîãäà äîçà ïðîòàìèíà ïðåâûøàåò ïðè-
ìåðíî â 3 ðàçà òàêîâóþ, íåîáõîäèìóþ äëÿ íåé-
òðàëèçàöèè öèðêóëèðóþùåãî â êðîâè ãåïàðèíà.

Îäèí ìã ïðîòàìèíà íåéòðàëèçóåò 100 ÅÄ
ãåïàðèíà, ïîëó÷åííîãî èç ñëèçèñòîé îáîëî÷êè,
èëè 80 ÅÄ ãåïàðèíà, ïîëó÷åííîãî èç ëåãêèõ
êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà. Ïîýòîìó íàèáîëåå
ïðîñòûì ìåòîäîì äëÿ ðàñ÷åòà äîçû ïðîòàìè-
íà â êëèíèêå ÿâëÿåòñÿ ôèêñèðîâàííîå ñîîòíî-
øåíèå 1,3 ìã ïðîòàìèíà ê 1 ìã ãåïàðèíà, ââå-
äåííîìó ïàöèåíòó, îïåðèðîâàííîìó â óñëîâèÿõ
ÈÊ. Îäíàêî âîïðîñ îá îïòèìàëüíîé äîçå ïðî-
òàìèíà, íåîáõîäèìîé äëÿ àäåêâàòíîé íåéòðà-
ëèçàöèè ãåïàðèíà ïîñëå ÈÊ, îñòàåòñÿ äî êîí-
öà íå âûÿñíåííûì. Òàê, íàïðèìåð, P. Svenarud
è E. Ovrum (2002) ñ÷èòàþò, ÷òî îäíîðàçîâàÿ áî-
ëþñíàÿ äîçà 1,3 ìã ïðîòàìèíà ê 1 ìã ãåïàðè-
íà íàèáîëåå áåçîïàñíà è ýôôåêòèâíà äëÿ íåé-
òðàëèçàöèè ãåïàðèíà ïîñëå ÈÊ.

Â èññëåäîâàíèè T. Miyashita è ñîàâò. (2000)
áûëî ñäåëàíî çàêëþ÷åíèå, ÷òî èñïîëüçîâàíèå
íèçêèõ äîç (0,8 ìã ïðîòàìèíà ê 1 ìã ãåïàðèíà)
ïðîòàìèíà ïîçâîëÿåò àäåêâàòíî íåéòðàëèçî-
âàòü àíòèêîàãóëÿíòíûé ýôôåêò ãåïàðèíà è
óìåíüøèòü ïðîòàìèí-èíäóöèðîâàííóþ òðîìáî-
öèòàðíóþ äèñôóíêöèþ ïîñëå ÈÊ.
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Ñòðàòåãèÿ ðàñ÷åòà äîçû ãåïàðèíà è ïðîòà-
ìèíà, áàçèðóþùàÿñÿ òîëüêî íà âåñå áîëüíîãî,
íå ó÷èòûâàåò ðàçëè÷íóþ èíäèâèäóàëüíóþ ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòü ïàöèåíòà ê ïðåïàðàòàì. Èñïîëü-
çîâàíèå áîëåå íèçêîé äîçû ïðîòàìèíà ïîñëå
èçìåðåíèÿ êîíöåíòðàöèè ãåïàðèíà â ïëàçìå íå
òîëüêî ýôôåêòèâíî íåéòðàëèçîâàëî ãåïàðèí, íî
è ïðèâîäèëî ê ìåíüøåé àêòèâàöèè òðîìáîöè-
òîâ è ñíèæåíèþ ñåêðåöèè èç èõ àëüôà-ãðàíóë.
Òàêèì îáðàçîì, âûñîêèå äîçû ïðîòàìèíà ñïî-
ñîáñòâóþò âûðàæåííîé äèñôóíêöèè òðîìáîöè-
òîâ è ìîãóò ñëóæèòü ïðè÷èíîé ïîâûøåííîé êðî-
âîïîòåðè â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå. Ýòè
ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþòñÿ è ðàáîòîé T. Mo-
chizuki è ñîàâò. (1998), â êîòîðîé áûëî ïîêàçà-
íî, ÷òî ïðè ââåäåíèè ïðîòàìèíà ñâûøå 1,3 ìã
íà 1 ìã ãåïàðèíà èçáûòî÷íîå êîëè÷åñòâî ïðî-
òàìèíà óäëèíÿëî âðåìÿ àêòèâèðîâàííîãî ñâåð-
òûâàíèÿ è äîçîçàâèñèìî ñíèæàëî ÀÄÔ-èíäó-
öèðîâàííóþ àãðåãàöèþ òðîìáîöèòîâ ïîñëå ÈÊ.
Ïî íàøèì äàííûì, ó 33% áîëüíûõ, îïåðèðîâàí-
íûõ íà ñåðäöå â óñëîâèÿõ ÈÊ, ïîâûøåííàÿ êðî-
âîïîòåðÿ â ðàííåì ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèî-
äå îáóñëîâëåíà íàðóøåíèåì òðîìáîöèòàðíîãî
çâåíà ñèñòåìû ãåìîñòàçà (òðîìáîöèòîïåíèåé,
ñíèæåíèåì àãðåãàöèîííîé ñïîñîáíîñòè òðîìáî-
öèòîâ èëè ñî÷åòàíèåì ýòèõ ïðè÷èí).

Êðîâîïîòåðÿ ó êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ áîëü-
íûõ ìîæåò áûòü óìåíüøåíà çà ñ÷åò áîëåå òî÷-
íîãî êîíòðîëÿ çà óðîâíåì ãåïàðèíà âî âðåìÿ ÈÊ
è åãî íåéòðàëèçàöèåé. Êîëè÷åñòâî ââîäèìîãî
ïðîòàìèíà äîëæíî áûòü îñíîâàíî òîëüêî íà
óðîâíå öèðêóëèðóþùåãî ãåïàðèíà. Òàêîé ïîäõîä
ïîçâîëÿåò ñóùåñòâåííî ñíèçèòü äîçó ïðîòàìè-
íà ïî ñðàâíåíèþ ñî ñòàíäàðòíûì ïðîòîêîëîì
åãî ââåäåíèÿ, óìåíüøèòü ãåíåðàöèþ òðîìáèíà,
àêòèâàöèþ ôèáðèíîëèçà, à òàêæå îáúåìà ïîñ-
ëåîïåðàöèîííîé êðîâîïîòåðè.

Â êà÷åñòâå àëüòåðíàòèâû àâòîìàòè÷åñêèì
èìïîðòíûì ïðèáîðàì ðàíåå íàìè áûëî ïðåä-
ëîæåíî èñïîëüçîâàíèå îïðåäåëåíèÿ àíòè-Õà-
àêòèâíîñòè ïëàçìû ñ ó÷åòîì ÎÖÊ è ãåìàòîêðè-
òà äëÿ ðàñ÷åòà äîïîëíèòåëüíîé äîçû ïðîòàìèíà
ñóëüôàòà. Ó áîëüíûõ ïîñëå îïåðàöèé íà ñåðä-
öå â óñëîâèÿõ ÈÊ ñ íåäîñòàòî÷íîé íåéòðàëè-
çàöèåé ãåïàðèíà ïî äàííûì ñêðèííèíãîâûõ ìå-
òîäîâ (ÂÀÑ, âðåìÿ ñâåðòûâàíèÿ êðîâè ïî
Ëè-Óàéòó, àêòèâèðîâàííîå ÷àñòè÷íîå òðîìáî-
ïëàñòèíîâîå âðåìÿ) è êëèíè÷åñêîé êàðòèíîé ïî-
âûøåííîé êðîâîòî÷èâîñòè ïî àíòè-Õà-àêòèâíî-
ñòè âû÷èñëÿëè êîíöåíòðàöèþ ñâîáîäíîãî ãåïà-
ðèíà. Ýòî ïîçâîëèëî ìèíèìèçèðîâàòü äîçó
ââîäèìîãî ïðîòàìèíà ñóëüôàòà ñ íîðìàëèçà-
öèåé ïàðàìåòðîâ êîàãóëîãðàììû è óìåíüøåíè-
åì êðîâîòî÷èâîñòè.

Óêàçàííûå ìåòîäû ïîçâîëÿþò îïðåäåëÿòü
äàæå íèçêèå êîíöåíòðàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðè-
íà â ïëàçìå, ÷òî âàæíî ïðè ïðîâåäåíèè ãåïàðè-
íîòåðàïèè, à òàêæå â äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèè ôå-
íîìåíà «ðèêîøåòíîãî» ãåïàðèíà (heparin-rebound).

Ôåíîìåí «heparin-rebound» – ýòî ïîâòîðíîå
ïîÿâëåíèå ãåïàðèíà â êðîâåíîñíîì ðóñëå ïîñ-
ëå åãî íåéòðàëèçàöèè. Ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî åãî âîç-
íèêíîâåíèå îáóñëîâëåíî âûñâîáîæäåíèåì ãå-
ïàðèíà èç ýíäîòåëèÿ. Ïðè ýòîì óäëèíåíèå
âðåìåíè ñâåðòûâàíèÿ êðîâè íàáëþäàåòñÿ ÷å-
ðåç 1 ÷ ïîñëå íåéòðàëèçàöèè ãåïàðèíà è ìîæåò
ïðîäîëæàòüñÿ â òå÷åíèå 6 ÷.

Â 1974 ã. äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ âîçíèêíîâå-
íèÿ ôåíîìåíà «heparin-rebound» áûëî ïðåäëî-
æåíî ïðåâåíòèâíî ââîäèòü äîïîëíèòåëüíîå êî-
ëè÷åñòâî ïðîòàìèíà. Îäíàêî ýòà ñòðàòåãèÿ,
ïî ìíåíèþ R. Piffare è ñîàâò. (2000), ìîæåò ïðè-
âîäèòü ê ïåðåäîçèðîâêå ïðîòàìèíà, è îíè èñ-
ïîëüçóþò äëÿ ïðîôèëàêòèêè ðèêîøåòíîãî ýô-
ôåêòà ãåïàðèíà äðîáíîå ââåäåíèå ïðîòàìèíà:
75% îò ðàñ÷åòíîé äîçû – ïîñëå îêîí÷àíèÿ ÈÊ
è 25% – ïîñëå îêîí÷àíèÿ ïîäáðîñà êðîâè èç
àïïàðàòîâ ÈÊ è «Cell-saver».

P. Subramanian è ñîàâò. (1995) èçó÷àëè ÷à-
ñòîòó âîçíèêíîâåíèÿ ýòîãî ôåíîìåíà ó áîëü-
íûõ ïîñëå êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ îïåðàöèé â
óñëîâèÿõ ÈÊ. ×åðåç 2 ÷ ïîñëå îïåðàöèè îí ðå-
ãèñòðèðîâàëñÿ ó 43%, ÷åðåç 4 ÷ – ó 31%, ÷å-
ðåç 8 ÷ – ó 37% áîëüíûõ. Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî
ôåíîìåí «heparin-rebound» àññîöèèðîâàëñÿ ñ
äîñòîâåðíûì óâåëè÷åíèåì îáúåìà ïîñëåîïåðà-
öèîííîé êðîâîïîòåðè, ýòî óâåëè÷åíèå íå íîñèëî
êëèíè÷åñêè çíà÷èìîãî õàðàêòåðà. Â íàøèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ heparin-rebound êàê ïðè÷èíà ïîñ-
ëåîïåðàöèîííîé ãåìîððàãèè äèàãíîñòèðîâàí â
3,4% ñëó÷àåâ. Ïîýòîìó ìû ñ÷èòàåì, ÷òî, íå-
ñìîòðÿ íà ðàñïðîñòðàíåííîñòü ôåíîìåíà
«heparin-rebound» ïîñëå îïåðàöèé â óñëîâèÿõ
ÈÊ, îí íå ÿâëÿåòñÿ êëèíè÷åñêè çíà÷èìîé ïðî-
áëåìîé è äîïîëíèòåëüíîå ââåäåíèå ïðîòàìèíà
äëÿ åãî ëå÷åíèÿ äîëæíî áàçèðîâàòüñÿ íà ñëå-
äóþùèõ ïîçèöèÿõ: 1. Ïîâûøåííûé òåìï îòäå-
ëÿåìîãî ïî äðåíàæàì â ðàííåì ïîñëåîïåðàöè-
îííîì ïåðèîäå; 2. Äèíàìè÷åñêîå óâåëè÷åíèå
êîíöåíòðàöèè ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà ïëàçìû, óñ-
òàíîâëåííîå âûøåîïèñàííûìè ìåòîäàìè, ïðè
óñëîâèè îòñóòñòâèÿ ýêçîãåííîãî ââåäåíèÿ íå-
ôðàêöèîíèðîâàííîãî èëè íèçêîìîëåêóëÿðíûõ
ãåïàðèíîâ.

Áîëåå òîãî, èçáûòîê ïðîòàìèíà äîçîçàâè-
ñèìî íàðóøàåò ñòðóêòóðó ôèáðèíîâîãî ñãóñò-
êà, ñíèæàåò ôóíêöèþ òðîìáîöèòîâ, à óâåëè÷å-
íèå ÂÀÑ êðîâè ïîñëå èíôóçèè äîïîëíèòåëüíîé
äîçû ïðîòàìèíà ìîæåò áûòü íåïðàâèëüíî èíòåð-
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ïðåòèðîâàíî êàê íàëè÷èå ñâîáîäíîãî ãåïàðèíà
â êðîâè.

Â èññëåäîâàíèè B.L. Mejak è ñîàâò. (2000)
ïðè àíàëèçå îñëîæíåíèé, ðàçâèâøèõñÿ ïîñëå
ÈÊ, îêàçàëîñü, ÷òî íàèáîëåå ÷àñòî (1 íà 783
îïåðàöèè) âîçíèêàëè îòðèöàòåëüíûå ðåàêöèè íà
ââåäåíèå ïðîòàìèíà.

ãî ìîãóò áûòü èçìåíåíèÿ ñèñòåìû ãåìîñòàçà âî
âðåìÿ ÈÊ, çíà÷èòåëüíîå ïîâðåæäåíèå ýíäîòå-
ëèÿ êîðîíàðíûõ ñîñóäîâ â ðåçóëüòàòå êàðäèîï-
ëåãè÷åñêîé îñòàíîâêè ñåðäöà è ïîñëåäóþùåé ðå-
ïåðôóçèè. Âàçîñïàçì è òðîìáîç ìîãóò òàêæå
ðàçâèâàòüñÿ èç-çà ââåäåíèÿ ïðîòàìèíà.

Ïðîòàìèí êàê èììóíîëîãè÷åñêè àêòèâíûé
ïðåïàðàò ìîæåò áûòü ïðè÷èíîé íàðóøåíèé ìå-
õàíèêè ëåãêèõ ïîñëå îïåðàöèé ñ ÈÊ. Ïîäúåì
ñðåäíåãî äàâëåíèÿ â ëåãî÷íîé àðòåðèè íà ôîíå
ââåäåíèÿ ïðîòàìèíà ñâÿçàí êàê ñ àêòèâíûì
ñïàçìîì ñîñóäîâ ëåãêèõ, òàê è ñ èõ ïàññèâíîé
îáñòðóêöèåé âñëåäñòâèå àãðåãàöèè òðîìáîöè-
òîâ. Ýòî ïîäòâåðæäàåòñÿ îäíîâðåìåííûì èçìå-
ðåíèåì äàâëåíèÿ â ëåãî÷íîé àðòåðèè, â ëåâîì
æåëóäî÷êå è äàâëåíèÿ çàêëèíèâàíèÿ ëåãî÷íûõ
êàïèëëÿðîâ. Äàâëåíèå â ëåãî÷íîé àðòåðèè è
äàâëåíèå çàêëèíèâàíèÿ ëåãî÷íûõ êàïèëëÿðîâ
ïðè ââåäåíèè ïðîòàìèíà ïîâûøàëîñü, à äàâëå-
íèå â ëåâîì æåëóäî÷êå íå èçìåíÿëîñü. Áûëî
âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ïàññèâíàÿ îá-
ñòðóêöèÿ ñîñóäîâ ëåãêèõ àãðåãèðîâàííûìè
òðîìáîöèòàìè ñíèæàåò äàâëåíèå â ëåãî÷íîé
âåíå, ïîýòîìó íàèáîëåå âàæíóþ ðîëü â ïîâû-
øåíèè ñîïðîòèâëåíèÿ ñîñóäîâ ëåãêèõ èãðàåò
àêòèâíàÿ âàçîêîíñòðèêöèÿ.

Íåêàðäèîãåííûé îòåê ëåãêèõ êàê ðåàêöèÿ íà
ââåäåíèå ïðîòàìèíà, ïî äàííûì J.C. Brooks
(1999), âñòðå÷àåòñÿ â 0,2% ñëó÷àåâ ïîñëå îïå-
ðàöèé ñ ÈÊ è ñîïðîâîæäàåòñÿ âûñîêîé ñìåðò-
íîñòüþ (îêîëî 30%). Â îáçîðå ïî òîêñè÷íîñòè
ïðîòàìèíà J.C. Horrow (1985) ïðèâîäèò äàííûå
èññëåäîâàíèé íà æèâîòíûõ ïî âëèÿíèþ äîçû è
ñêîðîñòè ââåäåíèÿ ïðîòàìèíà íà ñèñòåìíîå
êðîâîîáðàùåíèå. Ñêîðîñòü èíúåêöèè áûëà
î÷åíü âàæíûì ôàêòîðîì: åñëè äîçó ïðîòàìè-
íà ââîäèëè â òå÷åíèå 4 ìèí, òî îñîáûõ èçìå-
íåíèé ñèñòåìíîãî àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ îíà
íå âûçûâàëà, òîãäà êàê òà æå äîçà, ââîäèìàÿ
çà 15 ñ, ïðèâîäèëà ê åãî ðåçêîìó ïàäåíèþ. Â
äðóãîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ðàáîòå ïðè ïîñòîÿí-
íîì ìîíèòîðèíãå ñèñòåìíîé ãåìîäèíàìèêè áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî ñèñòåìíîå àðòåðèàëüíîå
äàâëåíèå ó æèâîòíûõ ïàäàåò ïîñëå ââåäåíèÿ
ïðîòàìèíà, ïðè÷åì âîçíèêíîâåíèå ýôôåêòà íå
çàâèñåëî îò ïóòè ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà: âíóòðè-
âåííî, âíóòðèìûøå÷íî, â öåíòðàëüíûå èëè ïå-
ðèôåðè÷åñêèå ñîñóäû. Òàêæå áûëî îòìå÷åíî
ïîâûøåíèå äàâëåíèÿ â ïîðòàëüíîé ñèñòåìå.

I.J. Welsby è ñîàâò. (2005) ïðîàíàëèçèðîâàëè
âçàèìîñâÿçü ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ðåàêöèé íà
ââåäåíèå ïðîòàìèíà ñ ÷àñòîòîé ïîñëåîïåðà-
öèîííîé ëåòàëüíîñòè. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ñè-
ñòåìíàÿ ãèïîòåíçèÿ è ëåãî÷íàÿ ãèïåðòåíçèÿ,
âîçíèêàþùèå â òå÷åíèå 30 ìèí ïîñëå èíôóçèè
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S.E. Kimmel è ñîàâò. (1998) âûÿâèëè òðè
îñíîâíûõ (ð<0,05) ôàêòîðà ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ
ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ïîñëå èíôóçèè ïðîòàìèíà:
èñïîëüçîâàíèå ðàíåå ïðîòàìèíà, àëëåðãèÿ íà
ðûáó, ëåêàðñòâåííàÿ àëëåðãèÿ â àíàìíåçå. Ïî
èõ äàííûì, îêîëî 39% êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ ïà-
öèåíòîâ èìåþò îäèí èëè áîëåå èç ýòèõ ôàêòîðîâ
ðèñêà. Êðîìå òîãî, R. Porsche è Z.R. Brenner
(1999) îòíîñÿò ê ôàêòîðàì ðèñêà âàçýêòîìèþ
â àíàìíåçå, èíñóëèíîçàâèñèìûé ñàõàðíûé äè-
àáåò, à òàêæå ñêîðîñòü ââåäåíèÿ ïðîòàìèíà.

Â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ðàáîòå íà ñîáàêàõ
M.R. Morgan è ñîàâò. (2000) ïîêàçàëè, ÷òî íàè-
ìåíüøåå ÷èñëî ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ðåàêöèé íà
ïðîòàìèí âîçíèêàëî ïðè åãî ìåäëåííîì ââåäå-
íèè ÷åðåç ïåðèôåðè÷åñêèå âåíû. Â ïðîòèâîâåñ
ýòîìó, M.E.Comunale è ñîàâò. (2003) íå âûÿ-
âèëè ðàçëè÷èé â ÷àñòîòå ðàçâèòèÿ ëåãî÷íîé âà-
çîêîíñòðèêöèè, ñâÿçàííîé ñ ââåäåíèåì ïðîòà-
ìèíà ÷åðåç öåíòðàëüíûå èëè ïåðèôåðè÷åñêèå
âåíû. Èñïîëüçîâàíèå ïðîòàìèíà â àíàìíåçå
òàêæå àññîöèèðîâàëîñü ñ áîëüøåé ÷àñòîòîé
ðàçâèòèÿ ëåãî÷íûõ îñëîæíåíèé.

Ïî äàííûì êëèíè÷åñêèõ è ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ èññëåäîâàíèé èçâåñòíî, ÷òî ââåäåíèå
ïðîòàìèíà ìîæåò áûòü ïðè÷èíîé ïîâûøåíèÿ äàâ-
ëåíèÿ â ëåãî÷íîé àðòåðèè è ñíèæåíèÿ ñèñòîëè-
÷åñêîãî è äèàñòîëè÷åñêîãî àðòåðèàëüíîãî äàâ-
ëåíèÿ, ïîòðåáëåíèÿ êèñëîðîäà ìèîêàðäîì,
ñåðäå÷íîãî âûáðîñà, ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ ñîêðà-
ùåíèé è ñèñòåìíîãî ñîñóäèñòîãî ñîïðîòèâëå-
íèÿ. Èøåìèÿ ìèîêàðäà, ñâÿçàííàÿ ñî ñïàçìîì
êîðîíàðíûõ ñîñóäîâ è èõ òðîìáîçîì, íàèáîëåå
÷àñòî íàáëþäàåòñÿ â êîíöå îïåðàöèè è â ðàí-
íåì ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå. Ïðè÷èíîé ýòî-
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ïðåïàðàòà, äîñòîâåðíî àññîöèèðîâàëèñü ñ óâå-
ëè÷åíèåì ëåòàëüíîñòè ïîñëå îïåðàöèè àîðòî-
êîðîíàðíîãî øóíòèðîâàíèÿ. Ïðè ðåòðîñïåêòèâ-
íîé îöåíêå ëåòàëüíîñòè ó êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ
áîëüíûõ S.E. Kimmel è ñîàâò. (2002) âûÿâèëè,
÷òî ïîñëåîïåðàöèîííàÿ ëåòàëüíîñòü ïðÿìî êîð-
ðåëèðîâàëà ñ ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ ïîáî÷íûõ
ýôôåêòîâ íà ââåäåíèå ïðîòàìèíà. Àâòîðû ïîä-
÷åðêèâàþò, ÷òî ïðîôèëàêòèêà îñëîæíåíèé,
ñâÿçàííûõ ñ ïðîòàìèíîì, à òàêæå ïîèñê àëü-
òåðíàòèâíûõ ñðåäñòâ äëÿ íåéòðàëèçàöèè ãåïà-
ðèíà â áóäóùåì ïîçâîëÿò ñíèçèòü ãîñïèòàëüíóþ
ëåòàëüíîñòü. Òàêîãî æå ìíåíèÿ ïðèäåðæèâàþò-
ñÿ è H.A. Seifer è ñîàâò. (2003).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âåäóòñÿ àêòèâíûå ïî-
èñêè àëüòåðíàòèâíûõ ñðåäñòâ è ìåòîäîâ íåéò-
ðàëèçàöèè àíòèêîàãóëÿòíîãî ýôôåêòà ãåïàðèíà.
M. Kikura è ñîàâò. (1996) ñîîáùàþò îá óñïåø-
íîì îïûòå ïðèìåíåíèÿ äëÿ ýòèõ öåëåé ãåêñà-
äèìåòðèíà áðîìèäà (ïîëèáðåíà). Àíàëîãè÷íûå
äàííûå ïðèâîäÿò è A. Cooney è T.J. Mann (1999),
èñïîëüçîâàâøèå ýòîò ïðåïàðàò äëÿ íåéòðàëè-
çàöèè ãåïàðèíà ïîñëå ÈÊ ó 4 ïàöèåíòîâ ñ àë-
ëåðãèåé íà ïðîòàìèí.

Ãåïàðèíàçà (íåéòðàëàçà) – îäèí èç ïîñëå-
äíèõ ðàçðàáîòàííûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ íåéòðàëè-
çàöèè ãåïàðèíà ïîñëå îïåðàöèé ñ ÈÊ. Íåéòðà-
ëèçóåò ãåïàðèí ïóòåì ôåðìåíòíîãî ðàñùåïëåíèÿ
äëèííûõ ïîëèñàõàðèäíûõ öåïåé ãåïàðèíà äî
äèñàõàðèäîâ (50%), òåòðàñàõàðèäîâ (25%),
ãåêñàñàõàðèäîâ (15%) è äåêàñàõàðäîâ (10%).
Ýòà ñìåñü ïî ñðàâíåíèþ ñ ãåïàðèíîì îáëàäàåò
10–20% óðîâíåì àíòè-Õà-àêòèâíîñòè, àíòè-II-àê-
òèâíîñòü ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóåò.
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Îá óñïåøíîì èñïîëüçîâàíèè ãåïàðèíàçû
ïîñëå îïåðàöèè àîðòîêîðîíàðíîãî øóíòèðîâà-
íèÿ ó ïàöèåíòà ñ àëëåðãèåé íà ïðîòàìèí ñîîá-
ùàþò F.E. Ralley è B. De Varennes (2000).
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Â ïîñëåäíèå ãîäû óñïåøíî âåäóòñÿ àêòèâ-
íûå ðàçðàáîòêè íîâûõ ñðåäñòâ è ìåòîäîâ äëÿ
íåéòðàëèçàöèè ãåïàðèíà.




