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Summary

The investigations oi the hemodynamic changes allow to reveal the compensa­
tory role of the left ventricle, adaptive possibilities of the heart and the range of 
the reserve of the left ventricle and coronary arteries.
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Н. Г. ЕПИСКОПОСЯН

АНТИАГРЕГАЦИОННЫЙ ЭФФЕКТ ФРУКТОЗО-1.6-ДИФОСФАТА 
ПРИ ОСТРОМ ИНФАРКТЕ МИОКАРДА

Современные данные свидетельствуют о существенной роли рас­
стройств миокардиального тканевого кровотока при ишемической болез­
ни сердца (ИБС) на уровне микроциркуляторного русла [9, 14], что 
диктует настоятельную необходимость более интенсивного изучения ге­
мореологических сдвигов при ишемических поражениях миокарда.

Установлено, что в происхождении ИБС, наряду с коронарным ате­
росклерозом п спазмом венечных сосудов, значительная роль принад­
лежит нарушениям процессов микроциркуляции, и в первую очередь— 
внутрисосудистой агрегации тромбоцитцов и эритроцитов [1, 7, 8, 12]. 
Изучение функционального состояния форменных элементов крови у 
больных в острый период инфаркта миокарда (ОИМ) и в динамике за­
болевания позволило выявить значительное увеличение агрегационной 
способности тромбоцитов и эритроцитов [2, 3]. В указанном плане, изыс­
кание новых эффективных средств, способных ограничивать агрегаци­
онную активность форменных элементов крови больных ИБС, приоб­
ретает большую актуальность.
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Целью настоящего исследования явилось изучение в условиях in- 
vitro влияния фруктозо- 1,6-дифосфата (ФДФ) на АДФ֊нндуцкруемую 
агрегацию тромбоцитов крови больных инфарктом миокарда в острый 
период заболевания. Выбор данного соединения был продиктован спо­
собностью его понижать агрегационную способность тромбоцитов кро­
ви экспериментальных животных н уменьшать интенсивность тромбо- 
образования [6].

Материал и методы. Исследования проведены у 35 больных ОИМ (9 женщин, 
26 мужчин) в возрасте от 37 до 75 лет. У 10 больных был диагностирован мелкооча­
говый инфаркт, у 25—крупноочаговый (у 4 из них—трансмуральный).

Кровь забиралась в 1—3-ьи сутки госпитализации венепункцией, стабилизирова­
лась 3,8% раствором цитрата натрия в соотношении 1:9. Богатую тромбоцитами плаз­
му (БТП) получали методом дифференциального центрифугирования. Агрегацию 
тромбоцитов определяли по [13]. В качестве индуктора агрегации использовали 
'АДФ в конечной концентрации 10~7 моль. На полученных агрегограммах определяли 
величину максимальной агрегации тромбоцитов (та) и нх дезагрегации (md), время 
максимальной агрегации (tma) н дезагрегации (tmd), среднюю скорость агрегации 
(Vopa) и дезагрегации (Vcpd). Инкубацию БТП с ФДФ «Reanal» проводили при 37°С.

Полученный материал подвергнут статистической обработке с оценкой достоверно­
сти по критерию Стьюдента.

Результаты и их обсуждение. Полученные данные свидетельству­
ют о том, что ФДФ обнаруживает способность угнетать АДФ-индуци- 
руемую агрегацию тромбоцитов крови больных ОИМ (табл. 1). Ста­
новится очевидным, что в условиях in vitro ФДФ оказывает доза-зави- 
симый антиагрегантный эффект в отношении тромбоцитов крови боль­
ных ОИМ. Существенным является и то обстоятельство, что способ­
ность ФДФ угнетать агрегацию тромбоцитов находится также в зави­
симости от продолжительности его контакта с БТП, поскольку величина 
та тромбоцитов значительно убывает по мере удлинения времени ин­
кубации. Наиболее выраженный антиагрегантный эффект: наблюдает­
ся при 60-минутном контакте ФДФ с БТП.

Необходимо отметить, что ФДФ, уменьшая величину та тромбоци­
тов, выражение повышенную у больных ОИМ, одновременно укорачи­
вает время максимальной агрегации и ее среднюю скорость. Указан­
ный эффект проявляется менее выраженно при удлинении времени кон­
такта препарата с БТП.

Как известно, не менее важным показателем оценки функциональ­
ного состояния тромбоцитов является величина нх максимальной дез­
агрегаций. Установлено, что md тромбоцитов у больных ОИМ снижа­
ется почти вдвое. В этих условиях ФДФ значительно увеличивает дез- 
агрегационную способность тромбоцитов, что проявляется наиболее от­
четливо при 30-минутной инкубации БТП с ФДФ в концентрации 
20 мг/мл.

Таким образом, установлено, что ФДФ в условиях in vitro выражен­
но ингибирует резко повышенную у больных ОИМ агрегационную спо­
собность тромбоцитов. Однако, несмотря на очевидность наличия у ис­
следуемого соединения отчетливого антиагрегантного действия, обнару­
женного ранее и в отношении тромбоцитов крови экспериментальных 
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животных, пути реализации выявленных эффектов, как и механизмы 
действия ряда других антиагрегантов, остаются недостаточно изучен- 
ними. Согласно существующим представлениям, в основе действия ин­
гибиторов агрегации тромбоцитов может лежать ряд механизмов, в том 
числе конкурентный антагонизм с индукторами агрегации, влияние на 
метаболизм тромбоцитов, воздействие на внетромбоцнтарные факторы 
и ДР- l4L Не располагая прямыми данными относительно путей реа- 

Таблица 7
Влияние фруктозе- 1,6-дифосфата на агрегационную способность тромбоцитов 

крони больных острым инфарктом миокарда в условиях in vitro

5 мг/м.т

z Показатели

Сроки 
инкубации

та tma Vcpa md tmd V cpd

БТП без воздействия препарата (контроль)

1 
59,8+2,2111,6+1,5 5,1+0,4 12,3+3,8 10,1+2,9 1,2+0,2

Примечание величины та и тд выражены в %, остальные показатели в мин. 
Обозначения приведены в тексте. Полученные сдвиги статистически достоверны (Р< 
0,05) по сравнению с контролем.
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лнзации антиагрегантного действия ФДФ, можно согласиться с мнени­
ем [5] о том, что ФДФ, подобно многим ингибиторам агрегации, уси­
ливает связывание Са2 + с мембранами тромбоцитов, о чем свидетель­
ствует факт усиления флуоресценции хлортетрациклнна в присут­
ствии ФДФ. Допускается также возможность наличия и других меха­
низмов, в том числе конкурентного антагонизма с АДФ за соответству­
ющие рецепторы тромбоцитарных мембран, увеличение отрицательно­
го заряда мембран тромбоцитов за счет дополнительных фосфатных 
групп, воздействие на гликолитические процессы инициация рефрак- 
терностн и др.

При всем многообразии возможных механизмов, существенным яв­
ляется установление наличия у ФДФ способности ингибировать повы­
шенную агрегационную активность тромбоцитов крови больных ОИМ. 
В настоящее время бесспорно, что возросшая агрегируемость тромбо-
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UI1T0B способствует блокированию микроциркуляторного русла тромбо­
цитарными агрегатами и запуску механизмов внутрисосудистого тром- 
бообразования, что является важным фактором в возникновении и тече­
нии ИМ. Одновременно известно, что при ряде угрожающих состоянии 
(кардиогенный шок и др.) интенсивность тромбообразовання в мелких 
сосудах и адекватность капиллярной перфузии в значительной степени 
определяют исход патологического процесса. Поскольку ФДФ ранее 
был рекомендован в качестве средства для лечения шоковых состояний 
и острой сердечной недостаточности [10. 11], можно полагать, что эф­
фективность препарата в определенной степени обусловлена способно­
стью ФДФ ингибировать агрегацию тромбоцитов, улучшая тем самым 
процессы микроциркуляции.
Ереванский государственный медицинский институт Поступила 3/IV 1985 г.

Ն. Գ. նԱՍԿՈՊՈՍՅԱՆ

ՖՐՈԻԿՏՈՋ-1,6-ԴԻՖՈՍՖԱՏԻ ՀԱԿԱՄԻԱ8ՔԱՎՈՐՈԻՄԸ ԱՐԴՅՈՒՆՔԸ 
ՍՐՏԱՄԿԱՆԻ ՍՈՒՐ ԻՆՖԱՐԿՏԻ ԺԱՄԱՆԱԿ

Ամփոփում

Ուսումնասիրված է ֆրոլկտոզ 1,6-դիֆոսֆատի ազդեցությանը սրտամկանի սուր ինֆարկտով 
■հիվանդների արյան թրոմբոցիտների միացքավորման ունակության վրա։ Հայտնաբերված է, որ 

ֆրուկտոզ-1,6-դիֆոսֆատր բարձրացնում ( սրտամկանի սուր ինֆարկտով հիվանդների մոտ 

ասրյան թրոմբոցիտների ապամիացբավորումըւ

N. G. Yepiskopossian

Antiagregatlve Effect of Fructose—1,6-Diphosphate 
in Acute Myocardial Infarction

Summary

The effect of fructose—1.6-dIphosphate on agregatlve ability of thrombocytes 
in the blood has been studied in patients with acute myocardial infraction. The abi­
lity of this preparation to Increase the blood thrombocytes' dlsagregation In patients 
with acute myocardial Infarction is revealed.
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