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ЭЛИМИНАЦИЯ ЭКЗОГЕННОГО ГЕПАРИНА ПРИ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ВНЕПЕЧЕНОЧНОМ ХОЛЕСТАЗЕ

Производилось исследование элиминации экзогенного гепарина при холестазе 
тромбоэластографическим методом. Полученные данные говорят о том, что при холе
стазе имеется тенденция к гипокоагуляции и элиминация экзогенного гепарина не 
нарушена.

При заболеваниях печени и желчных путей, особенно при механи
ческой желтухе, в послеоперационном периоде наблюдается геморраги
ческий синдром [1, 2, 3, 5]. В патогенезе его придается значение умень
шению активности витамин К-зависимых факторов [4, 6, 8—14], акти
вации процессов фибринолиза [2, 6] и увеличению количества гепарина 
в крови [2, 6].

Наряду с геморрагическими осложнениями при холестазе, особенно 
в послеоперационном периоде, наблюдаются и тромбоэмболические 
осложнения, в патогенезе которых главныя роль отводится депрессии 
противосвертывающей системы крови. В связи с этим применяется 
антикоагулянтная терапия—гепарин и в последующем антикоагулянты 
непрямого действия [1], причем передозировка этих препаратов может 
стать причиной сильных кровотечений. В связи с этим представлялось 
актуальным изучение скорости выведения из организма экзогенно вве
денного гепарина при холестазе.

Опыты проводились на белых крысах обоего пола весом 130—170 г- 
Внепеченочный холестаз вызывался перевязкой общего желчного прото
ка. Контрольным крысам производилась «ложная» операция, т- е. лапа
ротомия без последующей перевязки желчного протока.

Свертывающая активность крови определялась тромбоэластогра
фическим методом (аппарат «Тромб-1») спустя 1,5; 2,5; 3,5 часа после 
введения гепарина на основании следующих показателей: R—время 
тромбо-пластино- п тромбинообразования; К—время образования сгуст
ка ; R + K—общая продолжительность свертывания; Т—'общая констан- 

тата свертывания, та—максимальная амплитуда;Ci == -—-—индекс коа

гуляции; о.—угловая константа.
Гепарин (Каунасский завод эндокринных препаратов) вводился 

внутривенно в дозе 25 ед. па 100 г веса.
Показатели тромбоэластограммы (ТЭГ) у интактных, ложноопе- 

рированпых и опытных крыс до введения гепарина представлены в 
табл. 1.





Элиминация экзогенного гепарина при внепеченочном холестазе 29

Как видно из табл. I, все исследуемые показатели тромбоэласто- 
I раммы при холестазе имели сдвиг в сторону гипокоагуляции, однако 
эти изменения за исключением показателей К, Т и та недостоверны.

Во II группе опытов исследовалась скорость элиминации экзогенно
го гепарина. Об этом судили по восстановлению времени тромбоплас- 
тиио- и тромбинообразования (R), образования сгустка (К) и общей 
продолжительности свертывания крови (R + K).

Полученные данные представлены в табл. 2.

Таблица 2

Г рупна Колич. крыс
Показатели ТЭГ (М±ш)

R мин К мин R-J-K. мин

Через 1,5 часа после введения гепарина

Контроль 1 14 I 5,9+0,66 1 1,3+0,17
Опыт 1 14 | 6,3+0,77 I 1,9Т0,25

Через 2,5 часа после введения >епарина

Контроль I 14 j 2,5+0,18 1 0,7+0,09
Опыт 1 13 | 3,0+0,2 | 0,9+0,17

Через 3,5 часа после введения гепарина

Контроль I 12 1 2,1+0,09 I 0,5+0,06
Опыт | 13 1 2.4+0,15 | 0,5+0,05

Примечание. Р>0,05.

7,2+0,83 
8,2+1,0

3,2+0,26 
3,9+0,33

2,6+0,1
2,9+0,17

У ложнооперированных крыс через 1,5 часа после введения гепари
на наблюдалось значительное увеличение всех констант: времени тром- 
бопласгино- и тромбинообразования (R), времени образования сгусткз

Рис. 1. Элиминация экзогенного гепарина в норме и при холестазе. 
--------  холестез,----------------контроль.
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(К), общей продолжительности свертывания крови (R + K, табл. 2) 
Эти данные указывают на гипокоагуляцию. В последующем через 2,5 и 
3.5 часа после введения гепарина отмечается восстановление свертыва
ния крови и даже некоторая тенденция к гиперкоагуляции. При холе
стазе скорость элиминации экзогенного гепарина была такой же, как в 
контроле (рис- 1).

Приведенные данные свидетельствуют о том, что при холестазе эли
минация экзогеино введенного гепарина не нарушена.

Выводы

1. При холестазе имеется тенденция к гипокоагуляции.
2. Элиминация экзогенного гепарина при холестазе не нарушена.
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Ռ. Ա. րՈԻՌՆԱԱՅԱՆ

ԱՐՏԱԼՅԱՐԴԱՅԻՆ հւՈԼԵԱՏԱՋԻ ԺԱՄԱՆԱԿ ԷԿԶՈԳԵՆ ՀԵՊԱՐԻՆԻ 
Է1.ԻՄԻՆԱ8ԻԱՆ

Ամփոփում

Հաճախ մեխանիկական դեղնախտի ժամանակ հետվիրահ ատմ ան շրջա
՛նում լինում են արյունահոսություններ։ Դրանց պատճառներից մեկն է հի- 
պերհեպարինեմիան։ Նույն պաթոլոգիայի ժամանակ հանդիպում են նաև 
թրոմբոէմբոլիկ բարդություններ, որոնց պրոֆիլակտիկայի նպատակով օգ
տագործվում են հակակոագուլյանտային դեղամիջոցներ (հեպարին)։ Այս 
կապակցությամբ հետաքրքիր է թվում էկզոգեն հեպարինի էլիմինացիայի 
ուսումնասիրումը էքսպերիմենտալ խոլեստազի ժամ տնակ։

Փորձերը կատարվել են միջին քաշի 130—170 գ սպիտակ առնետների 
վրա։ Արտալյարդային խոլեստազբ ստացվել է ընդհանուր մաղձային ծորա
նի կապումով։ Արյան մակարդման ակտիվությունը որոշվել է թրոմբոէլաս- 
տոգրաֆիկ մեթոդով։ Հեպարինի ներարկումը կատարվել է ներերակային' 25 
միավոր 100 գ քաշին։

քերոմբոէլաստոգրամմաների վերլուծումը ցույց է տվել, որ էքսպերիմեն■ 
տալ խոլեստազի ժամանակ առկա է հիպոկո ա դո լյա ցիա յի տենդենց և էկզո
գեն հեպարինի էլիմ են ա ցիան խանդարված չէ։
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