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Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ôåíîòèïèðîâàíèÿ ñ ïîìîùüþ àíòèïèðè-

íîâîãî òåñòà ïåðåä àíåñòåçèîëîãè÷åñêèì îáåñïå÷åíèåì ëàïàðîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñ-

òýêòîìèè ïîêàçàë, ÷òî äîçèðîâàíèå òðèìåïåðèäèíà (ïðîìåäîëà) ñ ó÷åòîì ñóììàðíîé

îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè è ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ ïîçâîëÿåò óïðàâëÿòü äëè-

òåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè. ×åòêèé àëãîðèòì äîçèðîâàíèÿ

òðèìåïåðèäèíà íà îñíîâàíèè óñòàíîâëåííûõ ïîêàçàòåëåé ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé

ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè è ó÷åòà ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ íå áûë ðàçðàáîòàí ââèäó îãðàíè-

÷åííîñòè âûáîðêè. Ðåçóëüòàòû îáîñíîâûâàþò öåëåñîîáðàçíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ è äà-

ëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ àíòèïèðèíîâîãî òåñòà êàê ïðîñòîãî, äåøåâîãî è èíôîðìàòèâíîãî

èíñòðóìåíòà äëÿ èíäèâèäóàëüíîãî äîçèðîâàíèÿ ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà ñ öåëüþ ïîâûøå-

íèÿ àäåêâàòíîñòè îáùåé àíåñòåçèè.
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òðèìåïåðèäèí; àäåêâàòíîñòü àíåñòåçèè; àíòèïèðèíîâûé òåñò.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Àíåñòåçèîëîãè÷åñêàÿ ëåòàëüíîñòü è îñëîæíåíèÿ

àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ ïðîäîëæàþò îñòà-

âàòüñÿ íåðåøåííîé ïðîáëåìîé, íåñìîòðÿ íà ðàçíîîá-

ðàçèå ñèñòåì ìîíèòîðèðîâàíèÿ — èñïîëüçîâàíèÿ ìå-

òîäîâ îöåíêè àäåêâàòíîñòè îáùåé àíåñòåçèè. Â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ ñîîáùàåòñÿ î 0,8 – 4 % ëåòàëüíîñòè,

ñâÿçàííîé ñ àíåñòåçèåé [10].

Ñëîæíûì îñòàåòñÿ äîçèðîâàíèå àíåñòåòèêîâ è

àíàëüãåòèêîâ äëÿ äîñòèæåíèÿ èäåàëüíîãî áàëàíñà íî-

öèöåïöèÿ — àíòèíîöèöåïöèÿ. Ïðîäîëæàåò ðàçâèâàòü-

ñÿ íàïðàâëåíèå ïî îáîñíîâàíèþ óìåíüøåíèÿ èõ äîç â

öåëÿõ ïîâûøåíèÿ áåçîïàñíîñòè íàðêîçà [12]. Íà áîëü-

øîì êëèíè÷åñêîì ìàòåðèàëå â ôîðìàòå ôàðìàêîýïèäå-

ìèîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ íàì óäàëîñü âûÿâèòü

íåêîòîðûå ôàêòîðû, âëèÿþùèå íà äëèòåëüíîñòü ïå-

ðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè, â òîì ÷èñëå âå-

ëè÷èíû äîç ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ

àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ. Ïîêàçàíî îòñóòñò-

âèå âëèÿíèÿ âîçðàñòà è ïîëà ïàöèåíòîâ íà äëèòåëü-

íîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè [8]. Ýòîò

âûâîä ñòàë ðåçóëüòàòîì àíàëèçà 585 íàðêîçíûõ êàðò èç

àðõèâà Ðåñïóáëèêàíñêîé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû ÌÇ

ÐÒ ã. Êàçàíè (1997 – 2004 ãã.) ïî àíåñòåçèîëîãè÷åñêîìó

îáåñïå÷åíèþ ëàïàðîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñòýêòîìèè ñ

ñîçäàíèåì ýëåêòðîííîé áàçû äàííûõ. Íà îñíîâå ôåíî-

òèïèðîâàíèÿ ïî ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíî-

ñòè ïå÷åíè ñ ïîìîùüþ àíòèïèðèíîâîãî òåñòà, ïðîâå-

äåííîãî ó 95 ïàöèåíòîâ, ïîäâåðãøèõñÿ ýíäîñêîïè÷å-

ñêîé õîëåöèñòýêòîìèè, âûäåëåíû 2 ãðóïïû ïàöèåíòîâ:

áûñòðûõ è ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ.

Àíòèïèðèíîâûé òåñò, ðàçðàáîòàííûé â 60-å ãã. [11],

â 1989 ã. áûë ðåêîìåíäîâàí Ìèíèñòåðñòâîì çäðàâî-

îõðàíåíèÿ ÑÑÑÐ ê ïðèìåíåíèþ â êëèíè÷åñêîé ïðàê-

òèêå äëÿ âûÿñíåíèÿ ñòàäèè ïîðàæåíèÿ ïå÷åíè, îöåíêè

àêòèâíîñòè ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà, äëÿ èíäèâèäóà-

ëèçàöèè äîçèðîâàíèÿ ïðåïàðàòîâ, ìåòàáîëèçèðóþùèõ-

ñÿ â ïå÷åíè, è äëÿ îöåíêè èõ ôàðìàêîòåðàïåâòè÷åñêîãî

ýôôåêòà, à òàêæå äëÿ ïðîôåññèîíàëüíîãî îòáîðà òðó-

äÿùèõñÿ íà âðåäíûå ïðîèçâîäñòâà [5]. Ñóùíîñòü àíòè-

ïèðèíîâîãî òåñòà çàêëþ÷àåòñÿ â îïðåäåëåíèè åãî êîí-

öåíòðàöèè â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ (êðîâè, ñëþíå)

ïîñëå îäíîêðàòíîãî ïðèåìà ñ ïîñòðîåíèåì ôàðìàêî-

êèíåòè÷åñêîé êðèâîé, ðàñ÷åòîì êëèðåíñà è ïåðèîäà

ïîëóâûâåäåíèÿ. Âîçìîæíîñòü îöåíêè ñ ïîìîùüþ àí-

òèïèðèíîâîãî òåñòà ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïî-

ñîáíîñòè ïå÷åíè îñíîâàíà íà òîì, ÷òî îí ïîëíîñòüþ

ìåòàáîëèçèðóåòñÿ â ïå÷åíè ïðè ó÷àñòèè èçîôåðìåíòîâ

CYP1A2, CYP2C9, CYP2D6, CYP3A4 [4]. Ïðè ñðàâíå-

íèè äëèòåëüíîñòè ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòà-

öèè ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷èâøèõ àíåñòåçèîëîãè÷åñêîå

îáåñïå÷åíèå ïî ïîâîäó ýíäîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñòýê-

òîìèè, ïîêàçàíî, ÷òî âñå èññëåäîâàííûå ïåðèîäû ïîñò-

íàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè áûëè áîëåå äëèòåëüíûìè ó

“ñðåäíå-ìåäëåííûõ” ìåòàáîëèçàòîðîâ, ÷åì ó “áûñò-

ðûõ”. Ïðè ýòîì äîçû ïðîìåäîëà è òèîïåíòàëà íàòðèÿ

íå ðàçëè÷àëèñü ó ïàöèåíòîâ â çàâèñèìîñòè îò èõ ïðè-

íàäëåæíîñòè ê òîé èëè äðóãîé ãðóïïå ïî óðîâíþ îêèñ-

ëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè [9]. Áèîòðàíñôîðìà-

öèÿ òðèìåïåðèäèíà (ïðîìåäîëà), òàê æå êàê è òèîïåí-

òàëà íàòðèÿ, îñóùåñòâëÿåòñÿ ïðè ó÷àñòèè èçîôåðìåí-

òîâ CYP2D6, CYP3A4, CYP1A2, CYP2C9 [21].

Ïðèíöèïèàëüíûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿëî ïðîòåñòèðî-

âàòü ãèïîòåçó î âîçìîæíîñòè äîçèðîâàíèÿ ïðîìåäîëà

âðà÷îì-èññëåäîâàòåëåì íà îñíîâàíèè çàðàíåå ïîëó-

÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ àíòèïèðèíîâîãî òåñòà äëÿ îïòè-
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ìèçàöèè àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ ïðè ïðî-

âåäåíèè îïåðàöèè ýíäîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñòýêòîìèè,

ñ ïîñëåäóþùåé îöåíêîé âêëàäà ðàçíûõ ôàêòîðîâ â

äëèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè

— îäèí èç ïîêàçàòåëåé êà÷åñòâà àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî

îáåñïå÷åíèÿ.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå âîçìîæíî-

ñòè èíäèâèäóàëüíîãî äîçèðîâàíèÿ ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà

íà îñíîâå ïîêàçàòåëåé ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïî-

ñîáíîñòè ïå÷åíè è âûÿñíåíèå ïîòåíöèàëüíîé âçàèìî-

ñâÿçè ìåæäó äîçàìè ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà, ìàññîé òåëà

ïàöèåíòîâ è äëèòåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé

ðåàáèëèòàöèè.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Â èññëåäîâàíèå âêëþ÷èëè 29 ïàöèåíòîâ â âîçðàñòå

îò 31 äî 70 ëåò (âñå æåíùèíû), ãîñïèòàëèçèðîâàííûõ

äëÿ ïëàíîâîé ëàïàðîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñòýêòîìèè.

Âñåì áîëüíûì áûëà âûïîëíåíà àíòèïèðèíîâàÿ ïðî-

áà äî íà÷àëà àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ, ïîñëå

ïîëó÷åíèÿ èõ èíôîðìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ. Èñïîëüçî-

âàëñÿ ìåòîä [11] â íàøåé ìîäèôèêàöèè [3]. Ìåòîä ÷óâ-

ñòâèòåëåí, ñïåöèôè÷åí [15], ïîçâîëÿåò îïðåäåëÿòü êîí-

öåíòðàöèè àíòèïèðèíà, íà÷èíàÿ ñ 1 ìêã/ìë [1].

Ðåçóëüòàòû ðóòèííûõ êëèíèêî-áèîõèìè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèé êðîâè âñåõ ïàöèåíòîê íå âûõîäèëè çà ïðå-

äåëû ãðàíèö íîðìàëüíûõ ïîêàçàòåëåé. Ñðåäè ñîïóòñò-

âóþùèõ çàáîëåâàíèé ó ïàöèåíòîâ áûëè: ãèïåðòîíè÷å-

ñêàÿ áîëåçíü I – II ñòåïåíè è ñòàäèè (11 ÷åëîâåê), III

ñòåïåíè (2 ÷åëîâåêà), èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà

íèçêèõ ôóíêöèîíàëüíûõ êëàññîâ ÔÊ I – II (7 ÷åëîâåê),

õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü â ñòàäèè êîì-

ïåíñàöèè, íåäîñòàòî÷íîñòü êðîâîîáðàùåíèÿ 0 – I (8

÷åëîâåê), õðîíè÷åñêèé ãàñòðèò èëè äóîäåíèò (6 ÷åëî-

âåê), îæèðåíèå ëåãêîé è ñðåäíåé ñòåïåíè (3 ÷åëîâåêà).

Ó 5 áîëüíûõ îòìå÷àëèñü ëåêàðñòâåííûå àëëåðãè÷å-

ñêèå ðåàêöèè â àíàìíåçå â âèäå êðàïèâíèöû (3 ñëó÷àÿ)

è ïîòåðè ñîçíàíèÿ (2 ñëó÷àÿ).

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ àíòèïèðèíîâîé ïðîáû áîëüíûå

ïðèíèìàëè 500 ìã àíòèïèðèíà âíóòðü, çàïèâàÿ ñòàêà-

íîì êèïÿ÷åíîé âîäû êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû. Êîíöåí-

òðàöèþ àíòèïèðèíà â ñëþíå îïðåäåëÿëè ÷åðåç 3, 6, 9,

12 è 18 ÷ ïîñëå ïðèåìà àíòèïèðèíà. Âñå ðåàêöèè ïðî-

âîäèëè â 2 ïàðàëëåëüíûõ ñåðèÿõ ñ ïîñëåäóþùèì âû-

÷èñëåíèåì ñðåäíåé àðèôìåòè÷åñêîé. Äëÿ õàðàêòåðè-

ñòèêè ñêîðîñòè îêèñëèòåëüíîãî ïðåâðàùåíèÿ

àíòèïèðèíà èñïîëüçîâàëè ïåðèîä ïîëóýëèìèíàöèè

(Ò
1/2

), ðàññ÷èòàííûé èç ìîíîýêñïîíåíöèàëüíûõ

êðèâûõ “êîíöåíòðàöèÿ àíòèïèðèíà – âðåìÿ”. Ïîñëå

îïðåäåëåíèÿ ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè

ïå÷åíè ïàöèåíòû áûëè ðàíæèðîâàíû íà áûñòðûõ è

ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ ïî ïåðèîäó ïîëó-

âûâåäåíèÿ àíòèïèðèíà. Äàëåå âñåì áîëüíûì áûëà

ïðîâåäåíà ëàïàðîñêîïè÷åñêàÿ õîëåöèñòýêòîìèÿ ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì îáùåé àíåñòåçèè, îñóùåñòâëÿåìîé ïó-

òåì âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ îäèíàêîâîãî êîìïëåêñà

ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà, ìåòàáîëèçèðóþùèõñÿ ïðåèìóùå-

ñòâåííî â ïå÷åíè, è äîçèðîâàíèåì ïðîìåäîëà ñ ó÷åòîì

óñòàíîâëåííîãî òèïà ìåòàáîëèçìà ñëåäóþùèì îáðà-

çîì.

Òèîïåíòàë íàòðèÿ ââîäèëè âñåì ïàöèåíòàì îäèíà-

êîâî: ïî 100 ìã ÷åðåç êàæäûå 15 ìèí ïîñëå èíäóêöèè

èì â íàðêîç. Èòîãîâàÿ äîçà òèîïåíòàëà íàòðèÿ çàâèñå-

ëà îò äëèòåëüíîñòè îïåðàöèè. Äîçû àíêñèîëèòèêîâ,

ìèîðåëàêñàíòîâ è êåòàìèíà áûëè îäèíàêîâûìè, ïî-

ýòîìó ïðè ïðîâåäåíèè ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà ýòè

ïðåïàðàòû ìû íå ó÷èòûâàëè.

Ïîñëå èíäóêöèè â íàðêîç, ïåðåä êîæíûì ðàçðåçîì,

ââîäèëè ïðîìåäîë (òðèìåïåðèäèí). Â ñèëó îñîáåííî-

ñòåé ñïåöèàëüíîãî ó÷åòà ïðîìåäîëà êàæäóþ âñêðûòóþ

åäèíèöó ëåêàðñòâåííîé ôîðìû (àìïóëó) ïðèìåíÿëè â

ïîëíîì îáúåìå 1 ìë (20 ìã). Òàêèì îáðàçîì, ïîâûøå-

íèå äîçû ïðîìåäîëà îñóùåñòâëÿëè ñ èíêðåìåíòîì â

20 ìã äî äîñòèæåíèÿ êëèíè÷åñêîãî ýôôåêòà ïðè ìîíè-

òîðíîì íàáëþäåíèè çà âèòàëüíûìè ôóíêöèÿìè: ÷àñòî-

òà ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé (×ÑÑ), àðòåðèàëüíîå äàâëå-

íèå (ÀÄ) è íàïðÿæåíèå êèñëîðîäà â àðòåðèàëüíîé êðî-

âè. Ñðåäíå-ìåäëåííûì ìåòàáîëèçàòîðàì ïåðâîíà÷àëü-

íî ââîäèëè 60 ìã ïðîìåäîëà, áûñòðûì — 100 ìã ñ

óâåëè÷åíèåì äîç äî êëèíè÷åñêîãî ýôôåêòà.

Âû÷èñëÿëè îòíîøåíèå äëèòåëüíîñòè ïåðèîäà ïîñò-

íàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè (T ) ê åäèíèöå äîçû ïðîìåäî-

ëà è/èëè òèîïåíòàëà-íàòðèÿ (D ), ðàññ÷èòàííîé íà 1 êã

ìàññû òåëà: T/D (ìèí/ìã/êã), â ñîîòâåòñòâèè ñ óñòàíîâ-

ëåííûìè íàìè ðàíåå çàêîíîìåðíîñòÿìè [9].

Ïîñëå îêîí÷àíèÿ îïåðàöèè îïðåäåëÿëè äëèòåëü-

íîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè, õàðàê-

òåðèçóþùèõ åãî ãëóáèíó è äîñòàòî÷íîñòü/àäåêâàò-

íîñòü:

îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ïåðåâîä íà ñàìîñòîÿòåëüíîå

äûõàíèå,

Ïåðèîäû ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè è äîçèðîâàíèå ñðåäñòâ 13

������� �	 ������� ������� ��������� � ��������� !�"��� #$% #&'()* &+,()--

Èññëåäóåìàÿ ãðóïïà Âîçðàñò, ëåò

Âñå ïàöèåíòû (n = 29) 49,0 (31,0, 70,0)

Ïàöèåíòû ñ äîçîé òèîïåíòàëà íàòðèÿ, îòëè÷íîé îò 200 ìã (n = 10) 31,0 (31,0, 70,0)

Ïàöèåíòû ñ äîçîé òèîïåíòàëà íàòðèÿ = 200 ìã (n = 19) 48,0 (35,0, 67,0)

Èç íèõ áûñòðûå ìåòàáîëèçàòîðû (n = 9) 49,0 (36,0, 62,0)

Èç íèõ ñ äîçîé ïðîìåäîëà > 100 ìã (n = 4) 46,0 (36,0, 51,0)

Èç íèõ ñðåäíå-ìåäëåííûå ìåòàáîëèçàòîðû (n = 10) 48,0 (35,0, 67,0)

Èç íèõ ñ äîçîé ïðîìåäîëà � 100 ìã (n = 7) 48,0 (35,0, 54,0)



îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ýêñòóáàöèÿ,

îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ïåðåâîä â ïàëàòó èç îïåðà-

öèîííîé.

Ïîëó÷åííûå äàííûå áûëè ïîäâåðãíóòû àíàëèçó ñ

èñïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì

SPSS 13.0 è ñ ïîìîùüþ ìíîãîôàêòîðíîãî àíàëèçà.

Èññëåäîâàíèå îäîáðåíî ëîêàëüíûì ýòè÷åñêèì êî-

ìèòåòîì ÃÁÎÓ ÄÏÎ “Êàçàíñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìå-

äèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ”.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Íà ïåðâîì ýòàïå àíàëèçà ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ

îò âñåõ âêëþ÷åííûõ 29 ïàöèåíòîâ, ñðàâíèâàëè ãðóïïû

ñ ðàçëè÷íîé ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòüþ

ïå÷åíè ïî äëèòåëüíîñòè ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðå-

àáèëèòàöèè ñ ó÷åòîì äîç ïðîìåäîëà è òèîïåíòàëà-íà-

òðèÿ. Àíàëèçèðîâàëè äëèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàð-

êîçíîé ðåàáèëèòàöèè â çàâèñèìîñòè îò òèïà ìåòàáî-

ëèçìà ïðè ó÷åòå èòîãîâûõ äîçèðîâîê ââåäåííûõ

ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà è ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ.

Ðàñïðåäåëåíèå ïàöèåíòîâ â çàâèñèìîñòè îò èòîãî-

âûõ äîç òèîïåíòàëà íàòðèÿ è ïðîìåäîëà, è òèïà ìåòà-

áîëèçìà ñ óêàçàíèåì âîçðàñòà ïðåäñòàâëåíî â òàáë. 1.

Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå åäèíîîáðàçèå ìåäèàíû

âîçðàñòà ïàöèåíòîâ çà èñêëþ÷åíèåì ãðóïïû áîëåå ìî-

ëîäûõ ïàöèåíòîâ (10 ÷åëîâåê), êîòîðûì ïîíàäîáèëàñü

íåñòàíäàðòíàÿ äîçà òèîïåíòàëà-íàòðèÿ.

Â òî æå âðåìÿ îòìå÷åíà ñòàòèñòè÷åñêàÿ òåíäåíöèÿ

áîëüøåé ìàññû òåëà ó ïàöèåíòîâ, îòíåñåííûõ ê ãðóï-

ïå ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ ïî ðåçóëüòàòàì

àíòèïèðèíîâîãî òåñòà (òàáë. 2).

Ïðîñëåæåííàÿ òåíäåíöèÿ ìåíüøåé ìàññû òåëà ïà-

öèåíòîâ, îïðåäåë¸ííûõ â êà÷åñòâå “áûñòðûõ ìåòàáî-

ëèçàòîðîâ”, î÷åâèäíî, âíåñëà âêëàä â óìåíüøåíèå ðàç-

ëè÷èé â èòîãîâûõ äîçàõ ïðîìåäîëà, ïîòðåáîâàâøèõñÿ

äëÿ äîñòèæåíèÿ êëèíè÷åñêîãî ýôôåêòà.

Ïðè ñîïîñòàâëåíèè èòîãîâûõ äîç ïðîìåäîëà è òèî-

ïåíòàëà íàòðèÿ ó âñåõ ïàöèåíòîâ â çàâèñèìîñòè îò èõ

ïðèíàäëåæíîñòè ê “áûñòðûì” èëè “ñðåäíå-ìåäëåí-

íûì ìåòàáîëèçàòîðàì” â ïåðåñ÷åòå íà 1 êã ìàññû òåëà

íå áûëî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé, êðîìå

òåíäåíöèè ïî äîçå ïðîìåäîëà (òàáë. 3). Êðîìå âåðîÿò-

íîãî âëèÿíèÿ ìàññû òåëà, ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî è ñ

ìàëî÷èñëåííîñòüþ âûáîðêè.

Èòîãîâàÿ äîçà ïðîìåäîëà, ââåäåííîãî “áûñòðûì ìå-

òàáîëèçàòîðàì”, áûëà â òåíäåíöèè íà 14 % áîëüøå,

÷åì òàêîâàÿ ó “ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ”.

Â äëèòåëüíîñòè ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëè-

òàöèè ïàöèåíòîâ, ðàíæèðîâàííûõ ïî ïðåäâàðèòåëüíî

óñòàíîâëåííûì ðåçóëüòàòàì àíòèïèðèíîâîé ïðîáû,

ïðè íà÷àëüíîì äîçèðîâàíèè ïðîìåäîëà ñ ó÷åòîì òèïà

ìåòàáîëèçìà íå áûëî îáíàðóæåíî ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæäó äëèòåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïî-

ñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè äëÿ ãðóïï áûñòðûõ è ñðåä-

íå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ ïðè ó÷åòå äîç òèîïåí-

òàëà íàòðèÿ, ñóììàðíîé äîçû òèîïåíòàëà íàòðèÿ è

ïðîìåäîëà, è äîçû ïðîìåäîëà. Îäíàêî îòìå÷åíà òåí-

äåíöèÿ ê áîëåå áûñòðîìó ïåðåâîäó â ïàëàòó ïàöèåí-

òîâ, îïðåäåë¸ííûõ â êà÷åñòâå “áûñòðûõ ìåòàáîëèçàòî-

ðîâ” (òàáë. 4) ïðè ó÷åòå äîç òîëüêî ïðîìåäîëà.

Äëèòåëüíîñòü ïåðèîäà îò îêîí÷àíèÿ îïåðàöèè äî

ïåðåâîäà â ïàëàòó ó “áûñòðûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ” áûëà

â òåíäåíöèè íà 19 % ìåíüøå, ÷åì ó “ñðåäíå-ìåäëåí-

íûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ”.

Òàêèì îáðàçîì, íåâçèðàÿ íà ìàëî÷èñëåííîñòü âû-

áîðêè è îãðàíè÷åíèÿ â äîçèðîâàíèè ïðîìåäîëà, ïîëó-

÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò ïîëàãàòü íàøó èñïûòà-

òåëüíóþ ãèïîòåçó ðàáî÷åé, à òàêæå ïðåäïîëàãàòü íàëè-

÷èå äðóãèõ, íå ó÷òåííûõ íàìè ôàêòîðîâ, âëèÿþùèõ íà

ðàññìàòðèâàåìûå òåíäåíöèè.

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ñòåïåíè âçàèìîâëèÿíèÿ ðàçíîîáðàç-

íûõ ôàêòîðîâ íà äëèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîç-

íîé ðåàáèëèòàöèè ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîäâåðãëè

ïðîöåäóðàì ìíîãîôàêòîðíîãî ìàòåìàòè÷åñêîãî àíàëè-

çà. Íàéäåíà ìàòðèöà ïàðíûõ êîýôôèöèåíòîâ êîððåëÿ-

öèè Ïèðñîíà (r ), ñòàòèñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü êîòîðûõ

14 Å. À. ×óåíêîâà è äð.
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Äîçà ñðåäñòâ, èñïîëüçîâàííûõ äëÿ

ïðîâåäåíèÿ íàðêîçà
Òèï ìåòàáîëèçìà N

Ìåäèàíà (2,5 è 97,5 ïåð-

öåíòèëè) ìèí/ìã/êã
p

Ïðîìåäîë, ìã/êã Á 10 1,60 (1,30 – 2,40) 0,10

ÑÌ 19 1,40 (0,80 – 2,00)

Òèîïåíòàë íàòðèÿ, ìã/êã Á 10 3,00 (2,50 – 3,90) 0,30

ÑÌ 19 2,80 (1,50 – 8,50)

Ïðîìåäîë è òèîïåíòàë íàòðèÿ

(ñóììàðíî), ìã/êã

Á 10 4,60 (3,80 – 6,30) 0,20

ÑÌ 19 4,20 (3,00 – 10,40)

Çäåñü è â òàáë. 4: Á — áûñòðûå ìåòàáîëèçàòîðû, Ò
1/2 àíòèïèðèíà

< 12 ÷; ÑÌ — ñðåäíå-ìåäëåííûå ìåòàáîëèçàòîðû (Ò
1/2 àíòèïèðèíà

> 12 ÷).

������� �	 	���� ���� ��������� � !�"��� ( ���7�������� 3�3 4������ � ������5/�������� /���4��������� #$% #&'()* &+,()--

Òèï ìåòàáîëèçìà N Ìàññà òåëà, êã p

Áûñòðûå ìåòàáîëèçàòîðû 10 64,5 (51,0 – 79,0) 0,07

Ñðåäíå-ìåäëåííûå ìåòàáîëèçàòîðû 19 71,0 (60,0 – 91,0)



îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ïðåîáðàçîâàíèÿ Ñòüþäåíòà:

T r n r	 
 
( ) ( )2 1
2

, ãäå n = 29, r — ñîîòâåòñò-

âóþùèé êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè. Çíà÷åíèå p âû÷èñ-

ëÿëè ïî ðàñïðåäåëåíèþ Ñòüþäåíòà ñ (n – 2) ñòåïåíÿìè

ñâîáîäû. Â ðåçóëüòàòå ïåðâè÷íîãî àíàëèçà êîððåëÿöè-

îííûõ ñâÿçåé âûÿâëåíà êðàéíå âûñîêàÿ âçàèìîñâÿçü

ìåæäó äëèòåëüíîñòüþ âñåõ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé

ðåàáèëèòàöèè: r = îò 0,91 äî 098 ( p � 0,0001). Ïðè ðàñ-

ñìîòðåíèè âëèÿíèÿ ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ íà äëèòåëü-

íîñòü âñåõ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè âû-

ÿâëåíî, ÷òî êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü íåâûñîêà, ÿâëÿåòñÿ

îáðàòíîé, ëèíåéíîé. Ñîîòâåòñòâåííî, ÷åì âûøå ìàññà

òåëà ïàöèåíòîâ, òåì ìåíüøåé áûëà äëèòåëüíîñòü ïå-

ðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè, íî ñòàòèñòè÷å-

ñêè ñëàáîçíà÷èìî: r = îò – 0,43 äî – 0,48 ( p � 0,02).

Ñ öåëüþ äîñòèæåíèÿ ìàêñèìàëüíîé ÿñíîñòè ïîëó-

÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà è íèâå-

ëèðîâàíèÿ ôàêòîðîâ, ñòåïåíü âëèÿíèÿ êîòîðûõ áûëî

íåâîçìîæíî óñòàíîâèòü èëè êàê-ëèáî ó÷åñòü, ìû ïðè-

ìåíèëè ñëåäóþùèå êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ. Òàê êàê

ôàêòîðîì, îòâåòñòâåííûì çà âûêëþ÷åíèå ñîçíàíèÿ,

ÿâëÿåòñÿ òèîïåíòàë íàòðèÿ, êîòîðûé ââîäèëè ÷åðåç

15 ìèí ïîñëå èíäóêöèè èì â íàðêîç, è äàëåå ñ èíòåðâà-

ëîì â 15 ìèí, äëÿ äàëüíåéøåãî ñòàòèñòè÷åñêîãî àíà-

ëèçà ìû îòîáðàëè òîëüêî ïàöèåíòîâ ñ ðàâíîé äîçîé

òèîïåíòàëà íàòðèÿ, ââåäåííîãî çà âåñü ïåðèîä îïåðà-

öèè — 200 ìã. Ó ýòèõ ïàöèåíòîâ ïðîäîëæèòåëüíîñòü

îïåðàöèè áûëà ñîïîñòàâèìîé — îò 30 äî 45 ìèí. Ýòà

ãðóïïà ñîñòàâèëà 19 ÷åëîâåê, 9 èç êîòîðûõ ïî ðåçóëü-

òàòàì àíòèïèðèíîâîé ïðîáû áûëè îòíåñåíû ê “áûñò-

ðûì” ìåòàáîëèçàòîðàì (Ò
1/2

àíòèïèðèíà ìåíåå 12 ÷), à

10 — ê “ñðåäíå-ìåäëåííûì” (Ò
1/2

àíòèïèðèíà áîëåå

12 ÷). Âûáîðêà îêàçàëàñü ìàëî÷èñëåííîé, íî áûë ïðî-

âåäåí êîððåëÿöèîííûé àíàëèç äëèòåëüíîñòè âñåõ âû-

äåëåííûõ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè ñ ðå-

çóëüòàòàìè àíòèïèðèíîâîé ïðîáû, ìàññû òåëà

ïàöèåíòîâ è äîçû ïðîìåäîëà â ìèëëèãðàììàõ. Äëÿ

ýòîé âûáîðêè òàêæå áûëà ðàññ÷èòàíà ìàòðèöà ïàðíûõ

êîýôôèöèåíòîâ êîððåëÿöèè Ïèðñîíà (r ) àíàëîãè÷íûì

îáðàçîì.

Àíàëèç ãðóïïû èç 19 áîëüíûõ ïîêàçàë, ÷òî êîððåëÿ-

öèîííàÿ ñâÿçü ìåæäó ìàññîé òåëà è äëèòåëüíîñòüþ

âûäåëåííûõ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè

íåâûñîêà, ñòàòèñòè÷åñêè ñëàáîçíà÷èìà: r = 0,44

( p � 0,06).

Îäíàêî ïðè ðàññìîòðåíèè êîððåëÿöèîííûõ ñâÿçåé

òîëüêî â ãðóïïå ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ

(n = 10) (òàáë. 5) áûëà ñðåäíåçíà÷èìàÿ ñòàòèñòè÷åñêè

âçàèìîñâÿçü: r = îò – 0,51 äî – 0,55 ( p � 0,05).

Â ìíîãîôàêòîðíûé àíàëèç áûëî ïðèâíåñåíî äîïîë-

íèòåëüíîå óñëîâèå, äàþùåå âîçìîæíîñòü òåîðåòè÷å-

ñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ äîçèðîâàíèÿ ïðîìåäîëà äëÿ ïà-

öèåíòîâ ãðóïï ñ ðàçëè÷íîé ìåòàáîëè÷åñêîé àêòèâíî-

ñòüþ ïðè ó÷åòå ïîñòîÿíñòâà äîçû òèîïåíòàëà íàòðèÿ

(200 ìã). Òàêîâûì ñòàëî ñëåäóþùåå: èç ãðóïïû áûñò-

ðûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ áûëè âûäåëåíû ïàöèåíòû ñ ââå-

äåííîé èòîãîâîé äîçîé ïðîìåäîëà âûøå 100 ìã, à èç

ãðóïïû ñðåäíå-ìåäëåííûõ — ñ äîçîé ïðîìåäîëà ìåíü-

øå èëè ðàâíîé 100 ìã.

Ãðóïïà áûñòðûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ, óäîâëåòâîðÿþ-

ùèõ ýòîìó óñëîâèþ, îêàçàëàñü ìàëî÷èñëåííîé: 4 áîëü-

íûì ïðåïàðàò ââåäåí â äîçå, ïðåâûøàþùåé

100 – 120 ìã (2 ÷åëîâåêà) è 140 ìã (2 ÷åëîâåêà). Ñòàòè-

ñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðåçóëüòàòîâ â ñèëó îãðàíè÷åííî-

ñòè âûáîðêè âûÿâëåíî íå áûëî. Ïðè îòäåëüíîì àíàëè-

çå ïî ðàíåå óêàçàííîìó ìåòîäó ðàñ÷åòîâ ñðåäíå-ìåä-

ëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ, êîòîðûì âðà÷îì-èññëåäîâà-

Ïåðèîäû ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè è äîçèðîâàíèå ñðåäñòâ 15

������� �	 	������ 3�688�������� 3�����0��� 9������ #� - ������5/������� /���4���������� �� ���������� !�"��� �� ����
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Ïîêàçàòåëü
Ïåðåâîä íà ñàìîñòîÿ-

òåëüíîå äûõàíèå, ìèí
Ýêñòóáàöèÿ, ìèí Ïåðåâîä â ïàëàòó, ìèí Ìàññà òåëà, êã

Ïåðåâîä íà ñàìîñòîÿòåëüíîå äûõàíèå, ìèí 1 0,98 ( p � 0,001) 0,96 ( p � 0,001) – 0,60 ( p = 0,007)

Ýêñòóáàöèÿ, ìèí 0,98 1 0,99 ( p � 0,001) – 0,55 ( p = 0,1)

Ïåðåâîä â ïàëàòó, ìèí 0,96 0,99 1 – 0,51 ( p = 0,13)

Ìàññà òåëà ïàöèåíòîâ, êã – 0,60 – 0,55 – 0,51 1
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Ïåðèîä ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè Òèï ìåòàáîëèçìà N
Ìåäèàíà (2,5 è 97,5 ïåðöåíòèëè),

ìèí/ìã/êã
p

Îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ïåðåâîä

íà ñàìîñòîÿòåëüíîå äûõàíèå

Á 10 36,00 (21,00 – 57,00) 0,66

ÑÌ 19 43,00 (11,00 – 99,00)

Îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ýêñòóáàöèÿ Á 10 57,00 (37,00 – 92,00) 0,44

ÑÌ 19 64,00 (28,00 – 153,00)

Îêîí÷àíèå îïåðàöèè — ïåðåâîä â ïàëàòó Á 10 68,00 (42,00 – 99,40) 0,10

ÑÌ 19 84,00 (37,00 – 166,90)

Ïðèìå÷àíèå: T/D (ìèí/ìã/êã) = Ò (ìèí): D (ìã/êã), ãäå Ò — âðåìÿ, D — äîçà.



òåëåì áûëà ââåäåíà äîçà ïðîìåäîëà � 100 ìã (n = 7)

(òàáë. 6), îòìå÷åíî, ÷òî ëèíåéíàÿ ñâÿçü ìåæäó ìàññîé

òåëà ïàöèåíòîâ è äëèòåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïîñòíàð-

êîçíîé ðåàáèëèòàöèè çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èëàñü: r = îò

– 0,75 äî – 0,78 (p � 0,002).

Òàêèì îáðàçîì, ïðè äîçèðîâàíèè ïðîìåäîëà ñðåä-

íå-ìåäëåííûì ìåòàáîëèçàòîðàì â ïðîâåäåííîì èññëå-

äîâàíèè íà óðîâíå 100 ìã è ìåíüøå âëèÿíèå ìàññû

òåëà ñòàíîâèòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè âûñîêîçíà÷èìûì. Ïðè

îòñóòñòâèè äîçèðîâàíèÿ ïî ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé

ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè âëèÿíèå ìàññû òåëà ñëàáîçíà÷è-

ìî, à ïðè îòñóòñòâèè ó÷åòà ðåçóëüòàòîâ àíòèïèðèíî-

âîé ïðîáû âëèÿíèå ìàññû òåëà ñòàíîâèòñÿ íåçíà÷è-

ìûì. Òî åñòü äëèòåëüíîñòü ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé

ðåàáèëèòàöèè äëÿ ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ

äîñòîâåðíî îïðåäåëÿåòñÿ âçàèìîñâÿçüþ è âçàèìîçàâè-

ñèìîñòüþ 3 ôàêòîðîâ: ìàññû òåëà, äîçû ââåäåííîãî

ïðåïàðàòà è óñòàíîâëåííîé â ðåçóëüòàòå ôàðìàêîëîãè-

÷åñêîãî ôåíîòèïèðîâàíèÿ (ÀÏ-òåñòà) ñóììàðíîé

îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè. Ñëåäîâàòåëüíî,

ðåãóëèðîâàíèå äëèòåëüíîñòè ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé

ðåàáèëèòàöèè âîçìîæíî ïðè äîçèðîâàíèè ñðåäñòâ äëÿ

íàðêîçà ñ ó÷åòîì ìàññû òåëà ïàöèåíòîâ è ðåçóëüòàòîâ

îïðåäåëåíèÿ ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè

ïå÷åíè. Ââèäó ìàëî÷èñëåííîñòè âûáîðêè è ñëîæíîñòè

äîçèðîâàíèÿ íàðêîòè÷åñêèõ àíàëüãåòèêîâ êàê â ñèëó

ñïåöèôèêè ó÷åòà, òàê è øèðîòû äèàïàçîíà äîç (â êà÷å-

ñòâå êîìïîíåíòà îáùåé àíåñòåçèè âíóòðèâåííî

0,5 – 2 ìã/êã/÷) [2], íàì íà ýòîì ìàòåðèàëå íå óäàëîñü

ðàçðàáîòàòü ÷åòêèé àëãîðèòì äîçèðîâàíèÿ. Îäíàêî ýòà

çàäà÷à, íåñîìíåííî, çàñëóæèâàåò äàëüíåéøèõ áîëåå

ìàñøòàáíûõ èññëåäîâàíèé.

Ðàçâåðíóòûé íåïðåðûâíûé ìîíèòîðèíã æèçíåííî-

âàæíûõ ôóíêöèé ïîçâîëèë äîáèòüñÿ ñíèæåíèÿ ÷àñòî-

òû îñëîæíåíèé àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ ñ

18 äî 12 % [20]. Òåì íå ìåíåå, êàê è çà âñþ áîëåå ÷åì

ïîëóòîðàâåêîâóþ èñòîðèþ ñóùåñòâîâàíèÿ àíåñòåçèî-

ëîãèè, ïîðîé äàæå ðóòèííûå îïåðàòèâíûå âìåøàòåëü-

ñòâà çàêàí÷èâàþòñÿ íå òîëüêî ðàçâèòèåì òÿæåëûõ îñ-

ëîæíåíèé, íî è ëåòàëüíûì èñõîäîì. Ïîèñê ïóòåé

äàëüíåéøåãî ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ àíåñòåçèîëîãè÷åñêî-

ãî îáåñïå÷åíèÿ âåäåòñÿ â ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèÿõ.

Òàê, îïðåäåëåíà âîçìîæíîñòü ïðîãíîçèðîâàòü èíäèâè-

äóàëüíóþ ðåàêöèþ ïàöèåíòîâ íà îñíîâàíèè èçó÷åíèÿ

ãåíîòèïà è ôåíîòèïà [7]. Øèðîêî èçó÷àåòñÿ ãåíåòè÷å-

ñêàÿ âàðèàáåëüíîñòü ýôôåêòîâ ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà,

ôîðìèðóþùàÿñÿ â ðåçóëüòàòå ñëîæíîãî âçàèìîäåéñò-

âèÿ ìíîæåñòâà ôàêòîðîâ. Ìåòàáîëèçì îïèîèäîâ ôåð-

ìåíòàìè ñèñòåìû öèòîõðîìà Ð450 è ôåðìåíòàìè, ðå-

ãóëèðóþùèìè ãëþêóðîíèçàöèþ, âàðèàáèëåí â ñèëó

âûðàæåííîãî ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ, èõ êîäèðóþùèõ

(äëÿ CYP2D6 èäåíòèôèöèðîâàíî îêîëî 100 âàðèàíò-

íûõ àëëåëåé), ÷òî îïðåäåëÿåò çíà÷èòåëüíûå âàðèàöèè

êîíöåíòðàöèè ïðåïàðàòà â òî÷êå ïðèëîæåíèÿ è, ñëåäî-

âàòåëüíî, ýôôåêòèâíîñòü àíòèíîöèöåïòèâíîé çàùèòû

[18]. Èçó÷åíèå ôåíîòèïà ïàöèåíòîâ ïåðåä ïðîâåäåíè-

åì àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ ìîæåò ñòàòü ìå-

õàíèçìîì, ïîçâîëÿþùèì ïîâûñèòü åãî áåçîïàñíîñòü.

Â øåñòèäåñÿòûå ãîäû XX âåêà â êà÷åñòâå ôóíêöèî-

íàëüíîé ïå÷åíî÷íîé ïðîáû, õàðàêòåðèçóþùåé àêòèâ-

íîñòü ìîíîîêñèãåíàçíîé ñèñòåìû, ïîëó÷èë ðàñïðî-

ñòðàíåíèå àíòèïèðèíîâûé òåñò [16]. Àíòèïèðèí (ôå-

íàçîí) — 1-ôåíèë-2,3-äèìåòèëïèðàçîëîí-5 — ÿâëÿåò-

ñÿ îäíèì èç ïðîèçâîäíûõ ïèðàçîëîíà, îòíîñèòñÿ ê

ãðóïïå íåñòåðîèäíûõ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ

ñðåäñòâ, îáëàäàåò áîëåóòîëÿþùèì, æàðîïîíèæàþ-

ùèì, ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûì ýôôåêòàìè [6]. Ìåòàáî-

ëèçì àíòèïèðèíà íå çàâèñèò îò êðîâîòîêà â ïå÷åíè

[16], ñîäåðæàíèÿ áåëêîâ â ïëàçìå, íå èçìåíÿåòñÿ ïðè

ïîðàæåíèè ïî÷åê, îí íå âûâîäèòñÿ ñ æåë÷üþ, ÿâëÿåòñÿ

ìàëîòîêñè÷íûì, áûñòðî è ïîëíîñòüþ (97 – 100 %) àá-

ñîðáèðóåòñÿ èç æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà [17], åãî

áèîòðàíñôîðìàöèÿ îòðàæàåò ñóììàðíóþ îêèñëèòåëü-

íóþ ñïîñîáíîñòü èçîôîðì öèòîõðîìà Ð450 ïå÷åíè.

Òèîïåíòàë íàòðèÿ, òàê æå êàê è äðóãèå ïðîèçâîäíûå

áàðáèòóðîâîé êèñëîòû, ìåòàáîëèçèðóåòñÿ ïðè ó÷àñòèè

èçîôåðìåíòîâ CYP2C19, CYP2C9, CYP3A4 [14], òðè-

ìåïåðèäèí (ìåïåðèäèí) ìåòàáîëèçèðóåòñÿ â èçîôåð-

ìåíòàõ CYP2D6, CYP2C9, CYP3A4, CYP1A2 [12], êå-

òàìèí — ïðåèìóùåñòâåííî ïðè ó÷àñòèè èçîôåðìåíòà

CYP2Â6 [13]. Ó÷èòûâàÿ âûñîêóþ öåííîñòü ôåíîòèïè-

ðîâàíèÿ äëÿ ïðåäîñòàâëåíèÿ èíôîðìàöèè î ìåòàáîëè-

÷åñêèõ ðåñóðñàõ îðãàíèçìà â ðåàëüíîì âðåìåíè, ïðè-

ìåíåíèå àíòèïèðèíîâîé ïðîáû ïåðåä ïðîâåäåíèåì

àíåñòåçèîëîãè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ ìîæåò ïîçâîëèòü

îïòèìèçèðîâàòü äîçèðîâàíèå ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà è

ñâåñòè ê ìèíèìóìó ðèñê ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé. Ðå-

çóëüòàòû îáîñíîâûâàþò öåëåñîîáðàçíîñòü èñïîëüçîâà-

íèÿ è äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ ïðîñòîãî, äåøåâîãî è èí-

ôîðìàòèâíîãî òåñòà — àíòèïèðèíîâîãî — äëÿ èíäè-

âèäóàëüíîãî äîçèðîâàíèÿ ñðåäñòâ äëÿ íàðêîçà ïðè

ïðîâåäåíèè ëàïàðîñêîïè÷åñêîé õîëåöèñòýêòîìèè.

16 Å. À. ×óåíêîâà è äð.
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Ïîêàçàòåëü
Ïåðåâîä íà ñàìîñòîÿòåëü-

íîå äûõàíèå, ìèí
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Ïåðåâîä íà ñàìîñòîÿòåëü-

íîå äûõàíèå, ìèí

1 0,98 ( p � 0,001) 0,92 ( p � 0,01) – 0,75 ( p = 0,003)

Ýêñòóáàöèÿ, ìèí 0,98 1 0,97 ( p � 0,001) – 0,78 ( p = 0,02)

Ïåðåâîä â ïàëàòó, ìèí 0,92 0,97 1 – 0,78 ( p = 0,02)

Ìàññà òåëà ïàöèåíòîâ, êã – 0,75 – 0,78 – 0,78 1



ÂÛÂÎÄÛ

1. Äëèòåëüíîñòü ïåðèîäà ïîñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòà-

öèè “îò îêîí÷àíèÿ îïåðàöèè äî ïåðåâîäà â ïàëàòó” ó

“áûñòðûõ ìåòàáîëèçàòîðîâ” áûëà â òåíäåíöèè íà

19 % ìåíüøå, ÷åì ó “ñðåäíå-ìåäëåííûõ”, ïðè òåíäåí-

öèè ê áîëüøåé (íà 14 %) èòîãîâîé ââåäåííîé äîçå ïðî-

ìåäîëà. Îòñóòñòâèå äîñòîâåðíîñòè îáúÿñíÿåòñÿ ìàëî-

÷èñëåííîñòüþ âûáîðêè.

2. Òîëüêî ïðè ó÷åòå ðåçóëüòàòîâ ôåíîòèïèðîâàíèÿ

ïàöèåíòîâ ïî ñóììàðíîé îêèñëèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè

ïå÷åíè (àíòèïèðèíîâîãî òåñòà) ëèíåéíàÿ ñâÿçü ìåæäó

ìàññîé òåëà ïàöèåíòîâ è äëèòåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïî-

ñòíàðêîçíîé ðåàáèëèòàöèè ó “ñðåäíå-ìåäëåííûõ ìåòà-

áîëèçàòîðîâ” ñòàíîâèòñÿ âûñîêîçíà÷èìîé: êîýôôèöè-

åíò êîððåëÿöèè Ïèðñîíà r [0,75 äî 0,78] ( p � 0,002).

3. Äëèòåëüíîñòüþ ïåðèîäîâ ïîñòíàðêîçíîé ðåàáè-

ëèòàöèè âîçìîæíî óïðàâëÿòü ïóòåì äîçèðîâàíèÿ ïðî-

ìåäîëà ñ ó÷¸òîì ìàññû ïàöèåíòà è ñóììàðíîé îêèñëè-

òåëüíîé ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè, óñòàíîâëåííîé ïî ðå-

çóëüòàòàì àíòèïèðèíîâîé ïðîáû.

Îãðàíè÷åíèå èññëåäîâàíèÿ.

Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî íà âûáîðî÷íîé ïîïóëÿöèè

ìàëîãî ðàçìåðà.

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ.

Àâòîðû çàÿâëÿþò îá îòñóòñòâèè êàêîãî-ëèáî êîí-

ôëèêòà èíòåðåñîâ.
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POST-ANESTHETIC REHABILITATION PERIODS AND ANESTHESIA DOSAGE

FOR LAPAROSCOPIC CHOLECYSTECTOMY: RELATIONSHIP

TO THE TOTAL OXIDATIVE CAPACITY OF LIVER

E. A. Chuenkova
1
, S. V. Simushkin

2
, and L. E. Ziganshina

2

1
Republic Clinical Hospital, Orenburgskii Trakt 138, Ministry of Public Health of Tatarstan Republic, Kazan,

Tatarstan, 420064 Russia;
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Kazan Federal University, ul. Kremlevskaya 18, Kazan, Tatarstan, 420000 Russia;

Analysis of the results of pharmacological phenotyping using antipyrine test prior to providing anesthesia for laparoscopic cholecystectomy showed that trime-

peridine (promedol) dosing with allowance for the total oxidative capacity of liver and the patient mass allows the periods of post-anesthetic rehabilitation to be

controlled. Clear algorithm of trimeperidine dosing based on established indices of the total oxidative capacity of liver and is yet nor developed because of rest-

ricted sampling set. The obtained results show expediency of using and studying antipyrine test as a simple, cheap, and informative method of individual anest-

hesia dosing for increasing the adequacy of general anesthesia.

Keywords: post-anesthetic rehabilitation periods; promedol; trimeperidine; adequacy of anesthesia; antipyrine test.
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