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Сборник включает материалы республиканской научно-практиче
ской конференции "Совершенствование трансфузиологического обес
печения в Республике Беларусь. Разработка, экспериментальное
изучение и клиническое применение препарата Неорондекс", прове
денной согласно приказа Министерства здравоохранения N 425 - А от
01.12.93 г. НИИ гематологии и переливания крови М3 Беларуси, Ин
ститутом физико-органической химии Академии Наук Беларуси,
НПО "Белмедпрепараты" и Могилевским филиалом НИИ радиаци
онной медицины. Материалы конференции, помимо организацион
ных вопросов о совершенствовании трансфузиологической службы в
Республике Беларусь, содержат сведения о новом отечественном
препарате из класса кровезаменителей - Неорондексе, синтезирован
ном в Институте физико-органической химии совместно с НИИ ге
матологии и переливания крови. Опытно-промышленное производст
во нового кровезаменителя Неорондекс осуществлено на научно-
производственном объединении "Белмедпрепараты".

Спонсоры конференции:

— фирма "OGRANON TEKNICA”

—фирма ”Elf SANOFI”

©  Могилевский филиал НИИ радиационной медицины М3
Беларуси С ред. д.м.н. В.А. Остапенко, к.м.н. Н.Г. Кручинский и
к.м.н. В.Н. Гапанович.

    



                                                          
                                                               
                                                             
                                                       

                                                           
                                                             
                                                                
                                                              
                                                        

ВЛИЯНИЕ ПЛАЗМОЗАМЕНИТЕЛЯ НЕОРОНДЕКС
НА КЛЕТОЧНО-ГУМОРАЛЬНУЮ РЕГУЛЯЦИЮ

СИСТЕМЫ ГЕМОСТАЗА

Кручинский Н.Г., Остапенко В.А.,
Тепляков А.И., Гапанович В.Н., Петров П. Т.,

Громыко Г. М., Новиков Д. В.
Могилев, филиал НИИ радиационной медицины

Актуальной задачей современной трансфузиологии является раз
работка и практическое использование в широкой клинической
практике новых кровезаменителей, обладающих целым комплексом
свойств от системного гемодинамического до антиадгезивного и анти-
аггрегационного.

В настоящее время разработан отечественный препарат "Неорон
декс", отвечающий, по мнению разработчиков, всем указанным тре
бованиям [3].

Целью настоящего исследования явилось изучение влияния нео-
рондекса на клеточно-гуморальную регуляцию системы гемостаза.

Для достожения поставленной цели было обследовано 24 пациен
та (ИБС, нарушение мозгового кровобращения, церебральный ате
росклероз).
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Включение препарата в комплексное лечение проводилось при

выявлении нарушений со стороны системы гемостаза и при повы

шенной концентрации веществ группы "средних молекул" (показа

тель нарушения микроциркуляции и проявления синдрома эндоген

ной интоксикации -  СЭИ) в плазме крови. Курс лечения препаратом

неорондекс составлял 3-5 инфузий, кратность которых определялась

изменениями гемостазиологической картины и концентрации сред

них молекул (СМ).

Состояние системы гемостаза оценивалось с помощью разверну

той гемостазиограммы: количество и функциональные свойства (ад

гезия и аггрегация) тромбоцитов, активированное частичное тром

бопластиновое время (АЧТВ), каолиновое время (КВ), протромби

новый индекс (ПТИ), концентрация фибриногена и растворимых

комплексов мономеров фибрина (РКМФ), тромбиновое время (ТВ),

спонтанный фибринолиз (СФ), ретракция кровяного сгустка (РКС),

активности фибринстабилизирующего фактора (фибриназа) и анти

тромбина-111 (АТ-Ш ), концентрация СМ и показатель гематокрита

П Л к

Исходное состояние системы гемостаза показало активацию ее

сосудисто-тромбоцитарного компонента (усиление адгезии и аггрега-

ции) и широкий диапазон изменений коагуляционных параметров

(повышение концентрации РКМФ, активация ТВ, усиление РКС,

снижение активности АТ-Ш ). Отмечается также и значительное

увеличение СМ по сравнению с контролем (1,01 ± 0 ,2 8  и 0,51 + 0,03,

соответственно, р <0,05; п -10). Подобная гемостазиологическая кар

тина расценена нами как микроциркуляторный вариант хроническо

го диссеминированного внутрисосудистого свертывания (ДВС) крови

(таблица).
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Проведение курса инфузионной терапии препаратом неорондекс
способствует улучшению состояния параметров гемостаза ( сниже
ние адгезивно-аггрегационной активности кровяных пластинок, кон

центрации РКМФ) и не оказывает отрицательного влияния на коагу

ляционный компонент гемостаза). Значительное падение концентра
ции РКМФ после 1-й инфузии вряд ли можно объяснить их протео-

лотическим метаболизмом, поскольку не исключена возможность
эффекта гемодилюции и прямого связывания с активными центрами

конформационно-модифицированного декстрана [31. .
Обращает на себя внимание состояние гемостаза при повторной

инфузии препарата (межинфузионный интервал 24-48 часов): уси
ливается адгезия (28,30 ± 3,37 ; р <0,05) и укорачивается АЧТВ
(46,72 ± 4,38). Нарастание концентрации РКМФ сочетается почти с
двухкратным увеличением содержания СМ (2,38 ±0,61 ; р<0,05) по
сравнению с исходным. Данная отрицательная динамика, на наш
взгляд, не связана с активацией сосудисто-тромбоцитарного компо
нента, а является ответом организма на улучшение состояния мик-
рециркуляции, в результате которого и поступает в кровоток забло
кированный пул РКМФ и продуктов протеолиза (СМ). Дополнитель
ным подтверждением сказанного служит интенсивное снижение ад
гезии и аггрегации (12,70 ± 0,52 ; р <0,05) , прогрессивное падение
РКМФ и СМ , тенденция к активации фибринолиза (показатель СФ
составил 21,25±3,42% ) после 2-й инфузии неорондекса.

Длительное (более 3 инфузий) введение препарата не приводило
к развитию негативных эффектов в состоянии системы гемостаза: со
хранялись контрольные значения адгезии и аггрегации тромбоцитов,

снижалась концентрация РКМФ, при этом СМ существенно падали

(0,95 ± 0,15; р< 0,02) по сравнению со второй инфузией препарата.
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Принимая во внимание транзиторный характер изменений кон
центраций РКМФ и СМ, был проведен корреляционный анализ вли
яния продуктов протеолиза на состояние параметров гемостаза. Вы
явлено тормозящее влияние СМ на адгезию кроявяных .итастинок
(п=*23, г- -0,51; р<0,05), усиление лизосомальной активности нейт
рофильных гранулоцитов (г- -0,61; р<0,02) и торможение тромбино
вого времени (г- - 0,51; р<0,05). Следует отметить, что подобный ха
рактер влияния на состояние системы гемостаза присущ РКМФ и
продуктам деградации фибрина/фибриногена [2,5]. Полученные
связи указывают на существование определенной тождественности
СЭИ ДВС крови, общими звеньями патогенеза которых являются
ишемия и активация протеолиза [4 ].

Таким образом, на основании проведенных исследований можно
сделать некоторые выводы:

1. "Неорондекс" является адекватным кровезаменителем для кор
рекции проявлений эндогенной интоксикации и ДВС крови путем
улучшения состояния микроциркуляции, гемореологии, сосудисто
тромбоцитарного гемостаза и прямого удаления продуктов паракоа
гуляции и протеолиза.

2. Транзиторный характер повышения содержания РКМФ и СМ
является следствием поступления их заблокированного пула в кро-
воток.

3. Концентрация растворимых комплексов мономеров фибрина и
средних молекул может использоваться для оценки эффективности
проводимой трансфузионной терапии препаратом "Неорондекс".
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