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ПРЕДВАРИТЕЛЬНЫЕ ДАННЫЕ О КЛИНИЧЕСКОЙ АПРОБАЦИИ ЦЕЛИАЭЫ
(Минск)

Одним из методов лечения тромботических ОСЛОІН0ВВІ ИВ
ляетоя применение тромболитических ферментов, В ЧЭСТНООТВ П|*в
паратое ст^эптокиназы (С К ): стрептазч (Ф РГ), кабвкивавм (Иве
ция), явеиизина (ГД Р ). Однако вироком использование итого Т|н»м
болитика в клинической медицине навей стремы сдерхиваетоя пт
сутствием отечественного аналога. 8 Белорусском НИИ эпидемии
логик и микробиологии получены образцы очиненной СК, нввввп
яне цеииазой / 1 / .  Исследования целиазы на лабораторных, кивот
пых выявили достаточно высокое специфическое д е й с тв * ее ии
показатели гемостаза и фибринолиза I 2 ^ f .

В этой связи возникла необходимость апробации целиввм в
КЛИНЙКЭ. При ПМОи»-ЛПНИИ рзбОТЫ СТАВИЛИСЬ Сведущие ЗЧДВЧВІ
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оценка переносимости (безвредности) тромболитина, выявление
возможных побочных эффектов, исследование влияния на показате
ли гемостаза и фибринолизе.

Иптериалы и методы

Апробация целиазы проведена на базе НИИ кардиологии М3
й'СР (4 -я  клиническая больница) в порядке, предусмотренном при
казом Минздрава СССР К» 616 от 27.08.71. Лечения целиазой под
вергнуты семь больных с тромбофлебитами и флеботромбозами ко
нечностей различной локализации (тэб л .1 ). Тромболитик экспе
риментальных серий, прошедших полный биохимический и биологиче
ский контроль, вводили внутривенно капельно со скоростью 100000
ед/час, после предварительного введения начальной дозы 150000-
300000 ед. Препарат растворяли в роополиглюкине. Скорость ин
фузии устанавливали 10-17 кап/мин. Курсовая дозе цзлиазы со
ставляла 1 ,5 -3 ,0  млн.ед. В целях снижения адгезивной способнос
ти тромбоцитов, расширения периферической сети сосудов, а так
же для десенсибилизации организма вводили внутримышечно компла-
мин (2 ,0  ыл), папаверин 2%-ныЙ (2 ,0 ) ,  димедрол 1%-ныЙ (4 ,0 ) ,
анальгин 50%-ный (4 ,0 ) ,  суспензию гидрокортизона или преднизо
лон (30-100 м г).

Контроль за состоянием пациентов осуществляли путем перио
дических объективных осмотров (жалобы, общее состояние, значе
ния частоты пульса,. АД, частоты дыхания, температуры). До инфу
зии и в процессе тромболитической тэралии контролировали сле
дующие показатели крови: время свертывания -  по Ли-УаИту, уро
вень фибриногена -  по Рутбергу, протромбиновый индекс -  по Ту-
голукову, тромбиновое время -  по Сирмаи, тромботест -  по Ита
в модификации Котовщикбвой, спонтанный фибринолиз и ретракцию
сгустка  -  по Макферлану, активность фибриназы / 7 / .

Результаты и обсуждение

Продолжительные инфузии целиазы в целом переносились боль
ными удовлетворительно. Из данных табл. I  и 2, видно, что при
введении тромболитика в условиях адекватной медикаментозной
терапии (см. “ Материалы и методы") у больных отмочены повыше
ние температуры на I , 5 -2 ,0 °  С, умеренное снижении АД до 90/70
мм р т .с т . ,  учащение дыхания и пульса.

Как известно, некоторое снижение АД, гипертермия, побоч
ные реакции в виде крапивницы, сыпи, тошноты, озноба дпиольно

135



Таблице I
Влияние целиазы за показатели общего состояния организма

Золь
ные

І^ ° ^ С е р и я  !'ЇУРС- і  Темпера- • Пульс • М
і - Ж  Дре- ;д о за ,;  тура ; ________ ‘_______________ j Частота
1 ния,! ПЭРа т  3’ и л н ■! {да кс. ! I м акс.! J ! Дыхания

диагноз !с у - ’ І * і ед. іц сх іизмєяі wax! из же aj  исх. ; измен. І
Іток ! ! І іч ас . '• 'ч ас . І іч ас . ’•
! ! ! ! ! ! ! ! f !

5-й I .

Б-й В.

29 Восходящий тромбофлебит
ПОДкоки, вея нижних

6

249
конечн.
Облите рирущні з т е р о с я е -
роз аооты, ее ветвей,
тромбофлебит подкойя.
вен дез. столы

£  Б-я П. 28 ИлеофеморальныЙ флебс-
тромбоз свеве

1 .5

Б-й К. 55 Илеоіеморальнь-й флебо-
тромбоа справа

4

Б-й Д. 53 Острый воаходяичй тромбо
флебит поджын. зев
правой миней ионечн.

5

Б-я Т. 29 фдеботромбоэ подналожных
и тазовых вей слева

6

Б-я іі. 55 Синдром Педхета-іреттера 6

970780 1 ,5  37 39 5
12

6 б ' ZQO 140/90 100/60 15-20

• 2 ,0  36,5 2S- 72 100 145/95 140/90
7

15-20

• 3 38 *0,1
10

930680 3 37,3 Ц ,6

■ 1 ,5  36,6 3? ,2
1 ,5

•  2 36,9 Ц.З
970780 1 ,5  37,0  38.1

16-20

20-25

14- 25

15- 20

14-20

80 120 120/30 90/60
ГО 4

118 |2 0  130/90 90/70
25

72 ПО 120/80 95/60
х.5 1,5

80 Ig2 IIQ/70 90/60
10

62 8Q 140/80 140/80
ГО



часто (в 20-30% случаев) сопутствуют тромболитической терапии
препаратами СК / 4 ,5 /  и, возможно, объясняются ее антигенными
свойствами и гиперфибринолитическим действием / 6 / .  Выраженные
побочные эффекты в виде озноба, высокой температуры, стойкого
и значительного снижения АД, не поддающиеся медикаментозной
коррекции, наблюдались лить у двух больных при применении це-
лиааы серии 930680. Реакция появилась черва 1 ,5  (больной Д ,) и
10 часов (больная Т .)  и исчезла через 2-3 чеса после прекраще
ния введения препарата.

Таблица 2
Влияние целиазы на показатели свертывающей системы крови*

* В числителе -  исходный уровень,
инфузии тромболитика.

Контроль за эффективностью действия препарата, осущест
вляемый путем периодических объективных осмотров, показал,
что в течение первых суток после начала инфузии целиазы у боль
ных отмечено уменьшение отека конечности, чувства тяж ести,рас
пирания, боли (при илеофеморальных флеботромбозах), гиперемии
и протяженности плотного болезненного тяжа, пальпируемого по
ходу подкожных вен (при тромбофлебитах подкожных вен). Это по
зволяет косвенно судить о растворении тромбов в венозных со
судах.

Исследования динамики показателей гемостаза свидетоль-

кпвьяия*0 РЭМЯ свертнванияІФибриноген,1ПротроибиновыЙ!СпонтанныЙоильпыэ | кр0В И 1 c e K t  I цг ,̂ ! индекс, % IфИбрИНОЛИЗ,%

Б-й X.

Б-й В.

Б-я П.

Б-Й К.

Б-я Т.

Б-я М.

3772.
1550 .
377Q
2220

1Ы
30,0
12.5

116,0

121,0

в знаменателе -  после
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ствуют о нарастании фибринолитического потенциала крови в про
цессе инфузии цллиазы, которое характеризовалось увеличением
времени свертывании крови в 2 -4  раза, снижением уровня фибри
ногена э 2 -2 ,5  раза, нарастанием интенсивности спонтанного фмб
ринолиза в 3 -Ю  раз, снижением протромбинового индекса на 20*
30% (с и .та б л .2 ) .

Изменения показателей гемостаза и фибринолиза в динамике
у больной 1 . демонстрирует табл.З .

Таблица 3
Влияние делиязы на динамику показателей
свертывашей системы крови

IИсходи.I Время от начале инфузии целияэы, чиа
Тест 1

1
данные 1-

! 3 1 6 ! 10 1 16 1 18

Время сверты
вания крови,
сек. 414 590 335 398 1010 1025
Толерантность
плазмы к гопа
рину, сек. 440 630 217 510 80 655
Протромбино
вый индекс,? 104 96 92 82 85 85
Тромботест УП У І Не иссл. і У У
Фибриноген,
мт % 3770 3330 3110 2440 2220 2220
Ретракция,? 71 86 81 78 76 8 9 ,5
Спонтанный
Фибринолиз,

12 ,5 13 15 ,6 55 Не весл. І2 Ї
Фибриназа,% 12 ,5 14 2 4 ,3 138 и Нп неся.
"емато-
крит, % 36 42 32 36 34 33

Таким образом, полученные предварительные данные позво
ляют судить об удовлетворительной переносимости целиазы, а тви
же о значительном зарастании Фибринолитического потенциала крп
ви при продолжительных инфузиях указанного тромболитика.

Л и т  т р э т  у р а: Т. Савченко Н .Е .,  Вотяков В .И ., Никанд-
роя В.Н. -  В к н .:  Стрептокиназа и другие тромболитические фер
менты. ’1н., 1979, 3 -9 .  -  2 . Савченко А .Н ., Шевчук А .П ., Леи-
су C .’l . ,  Красовская Т .П . -  Там же, 128 -130 . -  3 .  Никнндров Р .П .,
Наумович С. А ., Цыманпвич С .Г . -  В к н .:  Вопросы лабораторної!
дизгностичи: Тез.лпкл. Н респ. съезда врачей лаборантов.bin.,
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1981, 103-104 , -  4 . Вольф М.« Рзнабергер К. Лечение фвринита
ми. Ма |  1976. -  5 . Ногой Г .  Тромбовы ■ вмбоїии при сердечно
сосудистых заболеваниях. Бухвреот, 1979. -  6 .  Марквардт Ф ..
Клекинг Х .П . -  Фарма кол. и токоикол., I9 6 0 . 43* 6 ,  671 -о74 . -
7 .  Довгялло Г .Х . ,  КрыжановокиЙ В.Л. Практическое руководство
по исследованию свертывающей системы крови в клинике.Ми.,1969.

PRELIMINARY DATA ON THE CLINICAL TRIAL Of "CELT AS EM

N.S.Mlkutsky, A. P.Shevchulc, A. N. Savchenko,
V. I.Votyakov, V. N. Nikandrov

Innocuity o f  oelynee and i t s  thrombolytic e f f e c t  were
studied. in  acute extremity vein  thrombosis. Long in fu sion s
o f  celyase  so lu tion s  induced increasing  f ib r in o ly t ic  blood
p o te n tia l  and decreasing  c l in ic a l  eigne o f  thromboses.
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