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ОБЩИЕ ПРИНЦИПЫ ПРОВЕДЕНИЯ ЛЕЧЕБНОГО ПЛАЗМАФЕРЕЗА В  АМБУЛАТОРНО-ПОЛИКЛИНИЧЕСКИХ УСЛОВИЯХ

Гематологический научный центр РАМН

Консультативно-диагностический центр №6 УЗ САО, г.Москва

Клинская городская больница, г.Клин, Московская область

Тульская областная больница, г.Тула

         В значительной степени усилия современных больничных стационаров сосредоточены на лечении сердечно-сосудистых и других хронических заболеваний. Многодневное пребывание в стационаре лишает пациентов привычной обстановки, создает определенное психологическое напряжение, подвергает повышенному риску внутрибольничных инфекций и связано со значительными материальными затратами. Вместе с тем, часть этих больных могла бы получать эффективное лечение с использованием плазмафереза в амбулаторно-поликлинических условиях.

        Лечебный плазмаферез (ЛПА), применяемый в случаях недостаточной эффективности традиционного медикаментозного лечения, оказывает многогранное положительное воздействие на течение разнообразных патологических процессов. Это привело к его заметному распространению в медицинской практике.

          Эффективность лечебного плазмафереза при широком круге заболеваний связана с его прямым воздействием на многие системы организма, поддерживающие гомеостаз. Это проявляется в детоксикационном эффекте, улучшении гемореологических показателей, нормализующем воздействии на свертывающую систему крови со снижением опасности тромботических осложнений, снижении уровня аутоантител и циркулирующих иммунных комплексов, играющих ведущую роль при аутоиммунных заболеваниях, удалении из кровотока избыточного холестерина, липопротеидов низкой плотности, триглицеридов и других балластных компонентов, накапливающихся в организме при нарушении обмена веществ.

          При использовании плазмафереза в амбулаторно-поликлинических условиях первостепенное значение приобретает безопасность проведения этой трансфузиологической операции для пациента. Известно, что заместительное введение значительных объемов компонентов и препаратов крови, а также плазмозамещающих растворов сопряжено с риском различных нежелательных реакций и осложнений.

           Опыт стационарного использования изотонического раствора хлорида натрия для замещения удаляемой плазмы у больных с аллергической и анафилактоидной предрасположенностью показал эффективность и безопасность этой методики. Внедрение эффективного и безопасного лечебного плазмафереза  в амбулаторно-поликлиническую практику позволит сделать этот метод доступным широкому кругу пациентов, повысить качество их жизни, сократить материальные затраты лечебно-профилактических учреждений за счет уменьшения потребности в стационарном лечении, снижения уровня последующей медикаментозной поддержки.

          Общим показанием к проведению ЛПА является наличие в крови больного избыточного количества патогенных или условно патогенных веществ, вызывающих клинически существенные патологические сдвиги, не устраняемые традиционными методами лечения.

          У больных атеросклеротическими ишемическими поражениями артерий головного мозга, сердца, почек, нижних конечностей назначение плазмафереза показано при повышении уровня общего холестерина, липопротеидов низкой плотности, триглицеридов; нарастании интенсивности и учащении приступов нарушения кровообращения; повышении потребности в поддерживающих медикаментозных препаратах.

          В лечении больных хроническими диффузными заболеваниями печени (хронический активный гепатит и цирроз печени) показания к плазмаферезу устанавливаются при наличии гипербилирубинемии, гиперхолестеринемии, повышении уровня аминотрансфераз, щелочной фосфатазы, мочевины, молекул средней массы, иммуноглобулинов и циркулирующих иммунных комплексов с признаками активности патологичского процесса, функциональной недостаточности печени, эндогенного токсикоза, сопровождающегося кожным зудом,  при отсутствии или незначительной эффективности проводимого традиционного лечения.

          Больным парапротеинемическими гемобластозами (миеломная болезнь и макроглобулинемия Вальденстрема) показания к плазмаферезу устанавливаются при наличии гиперпротеинемии с начальными явлениями гипервискозного синдрома: повышенной кровоточивости, ретинопатии, энцефалопатии.

       Больные аутоиммунными и иммунокомплексными заболеваниями (ревматоидный артрит, системная красная волчанка, геморрагический микротромбоваскулит и др.) назначаются на проведение плазмафереза в начальный период обострения при повышенном уровне иммуноглобулинов, циркулирующих иммунных комплексов и специфических иммунологических проб в случаях недостаточной эффективности медикаментозной терапии.

          Лечебный плазмаферез в амбулаторно-поликлиничских условиях противопоказан при:

· гипопротеинемии менее 60 г/л;

· артериальной гипотонии менее 100/60 мм.рт..ст.;

· потенциальной опасности кровотечений при обострении патологических процессов в легких, бронхах, желудочно-кишечном тракте (варикозное расширение вен пищевода, язвенная болезнь желудка и 12-перстной кишки, кишечные кровотечения), мочевом тракте;

· у больных с неконтролируемым поведением на фоне сопутствующих психических заболеваний.

          Для проведения ЛПА в амбулаторно-поликлинических условиях могут применяться различные фракционаторы крови и центрифуги. У больных со сниженными резервами сердечно-сосудистой системы предпочтительнее использование непрерывно-поточных аппаратов, снижающих опасность волемических нарушений за счет постоянного адекватного возмещения удаляемого объема плазмозамещающими растворами под контролем показателей гемодинамики с поддержанием у больного нормоволемии.

          Снижение затрат на расходные материалы при проведении ЛПА достигается использованием отечественных непрерывно-поточных фракционаторов ПФ-0,5 и ПФ-05-04. В дополнение к этим аппаратам для повышения точности дозирования и снижения объема жидкости вводимой по антикоагулянтной магистрали рекомендуется использование дозатора лекарственных веществ. Предупреждение охлаждения больного при струйном введении плазмозамещающих растворов достигается использованием специального обогревателя, установленного в контур аппарата.

          У больных с достаточными резервами сердечно-сосудистой системы для проведения ЛПА может использоваться фракционатор крови “Haemonetic-PCS-2”,  портативные центрифуги ЦЛП-3,5 и ЦЛП-6-02, центрифуга РС-6 или импортные рефрижераторные центрифуги, а также плазмафильтры (ЗАО «Плазмафильтр», г. Санкт-Петербург).

           Для примера приводим описание подготовки к работе фракционатора крови ПФ-0,5. Перед размешением систем магистралей аппарат подключается к электросети и заземляется. Проверяется работа ротора и насосов в различных рабочих режимах. Затем просматриваются этикетки на всех упаковках подготовленных плазмозамещающих растворов с проверкой состава, даты изготовления и срока годности; внимательно контролируется прозрачность, отсутствие взвеси и окрашивания.  Для проведения плазмафереза используется одноразовый стерильный комплект магистралей с делительной камерой и несколько деталей многократного применения: металлическая соединительная камера, силиконовая манжета и разборный металлический затвор с силиконовыми прокладками, стерилизуемые автоклавированием.

         Сборка системы для проведения плазмафереза осуществляется в асептических условиях непосредственно перед лечебной процедурой. Перед сборкой проверяется состоятельность манжеты путем поочередного вставления в нее патрубков затвора. Все патрубки должны плотно удерживаться в соответствующих отверстиях манжеты. Манжета устанавливается в металлическую соединительную камеру с расположением её радиальных отверстий на равном расстоянии от входных и выходных отверстий делительной камеры. В манжету вставляется затвор и соединительная камера с затвором устанавливается на планшайбе ротора фракционатора. Размещенная на планшайбе делительная камера подсоединяется к патрубкам соединительной камеры, а магистрали подачи крови, отвода эритроцитов и плазмы соединяются с патрубками затвора. Магистраль подачи антикоагулянта пересекается в 40 см от соединения с тройником и на этом участке устанавливается стерилизованная в 0,5% спиртовом растворе пливасепта силиконовая трубочка 2 х 120 мм с пластмассовыми переходниками для дозатора лекарственных веществ ДЛВ-1.

          Системы магистралей заполняются изотоническим раствором хлорида натрия, начиная с приточной и антикоагулянтной магистралей, продолжая заполнением делительной камеры и заканчивая магистралями отвода эритроцитов и плазмы,  и, наконец,  магистралями введения плазмозамещающего раствора и возвращения эритроцитов с плазмозамещающим раствором в вену больного. После заполнения всей системы магистралей в приточную магистраль добавляется 25мл раствора из антикоагулянтной емкости, содержащей 25000ед гепарина на 125мл изотонического раствора хлорида натрия (200 ед/мл). После этого аппарат считается готовым для подключения пациенту.

          Фракционатор ПФ-05-04. болдее совершенная модель из серии аппаратов «ПФ» (СКБ БФА, Москва), снабжен полным одноразовым стерильным комплектом с соединительной камерой и затвором, что исключает необходимость стерилизации дополнительных деталей. Подготовка этого аппарата к работе проще вышеописанной.

          Накануне вечером больной принимает гигиенический душ. Перед плазмаферезом следует ограничиться легким завтраком. Желательно иметь сменную обувь и легкую одежду с широкими рукавами для свободного доступа к поверхностным венам верхних конечностей. Непосредственно перед плазмаферезом больному предлагается опорожнить мочевой пузырь.

          Для проведения непрерывно-поточного плазмафереза необходима установка двух венозных катетеров. В амбулаторных условиях используются поверхностные вены верхних конечностей. Чаще всего это промежуточные вены локтя, головные вены, а также вены предплечья и кисти. Пункция осуществляется одноразовыми катетерами, или иглами. Оптимальным для оттока крови в аппарат являются катетеры или иглы диаметром 1,5-2 мм, однако, в случае недостаточной выраженности поверхностного венозного русла можно использовать на входной магистрали катетер диаметром 0,8-1,0 мм. На возвратной магистрали также желательно иметь катетер аналогичного диаметра. При необходимости можно обеспечить возврат эритроцитов с помощью катетера или иглы диаметром до 0,5 мм  через вену тыла кисти. Естественно, что при использовании катетеров малых диаметров, уменьшается производительность и увеличивается время проведения лечебной процедуры. 

          Плазмаферез рекомендуется проводить в помещении, содержащемся по правилам асептики в режиме операционной. В помещении должна быть соответствующая санитарным нормам вентиляция, кварцевые бактерицидные облучатели и приспособленные для влажной антисептической обработки стены, пол и потолок. Следует иметь место для размещения больного (донорское кресло, каталка с полужестким покрытием, функциональная кровать или операционный стол), кардиомонитор, дефибриллятор, инфузомат, мешок «АМБУ», S-образные воздуховоды, аппарат для измерения артериального давления, термометр, набор стерильных шприцев и медикаментов для проведения интенсивной терапии (катехоламины, кортикостероиды, антигистаминные препараты, хлористый кальций, сернокислая магнезия и т.д.); бестеневые осветители, стол для асептической сборки систем магистралей, подставку для бикса со стерилизуемыми деталями аппарата (соединительная камера, затвор, силиконовые манжеты), расходным перевязочным материалом (марлевые шарики, салфетки, бинты), инструментом (ножницы, зажимы, корнцанги), перчатками и емкостью для антисептического раствора.

          С целью устранения побочных гипокальциемических реакций при проведении амбулаторно-поликлинического плазмафереза в качестве антикоагулянта рекомендуется использовать гепарин. Базовая гипокоагуляция крови больного достигается внутривенным введением за 5 мин до плазмафереза 100-300 ед гепарина на кг массы тела в зависимости от исходного уровня тромбоцитов, фибриногена и времени свертывания крови. Дополнительная гипокоагуляция в экстракорпоральном контуре во время проведения плазмафереза достигается постоянным введением через антикоагулянтную магистраль раствора гепарина. Антикоагулянтный раствор приготавливается добавлением 25000 ед гепарина в емкость с 125 мл изотонического раствора хлорида натрия. Полученный раствор содержит в 1 мл 200 ед гепарина и с помощью дозатора лекарственных веществ  подается в антикоагулянтную магистраль изначально со скоростью 1,0 мл/мин (1:30) с последующим двукратным её снижением после удаления очередных 500 мл плазмы до 0,5-0,25 (1:60 –1:120) мл/мин соответственно.

          Расчет количества удаляемой плазмы производится с учетом роста, массы тела, телосложения, возраста и уровня гематокрита. Сначала по таблице Moore (таблица 1) определяется объем циркулирующей крови (ОЦК). 

Таблица 1

Объем  циркулирующей  крови  у  здоровых  людей  (в  миллилитрах) по Moore*

	Масса

Тела

(кг)
	М у ж ч и н ы
	Ж е н щ и н ы

	
	Т  е  л  о  с  л  о  ж  е  н  и  е

	
	Нормостеники
	тучные
	худые
	Мускулистые
	нормостеники 
	тучные
	худые
	Мкскулистые

	
	%          о  т         м  а  с  с  ы           т  е  л  а  


	
	7,0
	6,0
	6,5
	7,5
	6,5
	5,5
	6,0
	7,0

	40

50

55

60

65

70

75

80

85

90

95
	2800

3150

3500

3850

4200

4550

4900

5250

5600

5950

6300

6650
	2400

2700

3000

3300

3600

3900

4200

4500

4800

5100

5400

5700
	2600

2920

3250

3570

3900

4220

4550

4870

5200

5520

5850

6170
	3000

3370

3750

4120

4500

4870

5250

5620

6000

6380

6750

7120
	2600

2920

3250

3570

3900

4220

4550

4870

5200

5520

5850

6170
	2200

2470

2750

3020

3300

3570

3850

4120

4400

4670

4950

5220
	2400

2700

3000

3300

3600

3900

4200

4500

4800

5100

5400

5700
	2800

3150

3500

3850

4200

4550

4900

5250

5600

5950

6300

6650


*Справочник по анестезиологии и реаниматологии под редакцией проф. А.А.Бунятяна, М. – Медицина, 1982, стр. 40.

Затем, если пациенту 70 и более лет, эта величина умножается на 0,9, поскольку у пожилых людей ОЦК снижен на 10% по сравнению с людьми среднего возраста. Далее с учетом гематокрита (Гт) рассчитывается объем циркулирующей плазмы (ОЦП) в мл: ОЦП = ОЦК х (1 - Гт).

                                                                                                                 Таблица 2

КАРТА НАБЛЮДЕНИЯ ПРИ ПРОВЕДЕНИИ ПЛАЗМОЗАМЕЩЕНИЯ

на аппарате .........................................................
Ф.И.О. ............................................................................................…………….. Возраст  …..  . г   Пол…..  м/ж

№ и.б. ................ Дата поступления  ................. Дата плазмозамещения.................
ДИАГНОЗ:.................................................................................................................……………………………..

Рост .……....... см  Масса тела ...………....... кг  Группа крови .………................. резус-фактор .…………….......
АНАЛИЗЫ  ДО/ПОСЛЕ плазмозамещения: НВ ..……...г/л  Гематокрит ………....Общ.белок..………….........г/л

Фибриноген ........................ г/л  Тромбоциты ......................... х 109/л  Мочевая кислота ............................ммоль/л

Холестерин .................. ммоль/л  ЛПНП ................ ед  Билирубин общий .................; прямой ................ мкмоль/л   Глюкоза ................... ммоль/л   ОЦК .....................мл   ОЦП ................. мл   КУП ................... мл  (          % ОЦП)

П О К А З А Т Е Л Ь   Начало     15 мин   30    45    60    75    90   105   120   135   150   165   180 Окончание  

_________________ч____м___________________  _____________________________________________ч___м
ЧСС_в_мин...................................................................................................................................................................

ЧДД_в_мин.................................................................................................................................................................. 
АД_мм.рт.ст. ................................................................................................................................................................
ТЕМПЕРАТУРА_тела_ОС ...........................................................................................................................................
Р_О_Т_О_Р__об/мин_____________________________________________________________________________
ПОДАЧА  крови ...........................................................................................................................................................
 мл/мин     антикоагулянта ...........................................................................................................................................
________плазмозаменителя________________________________________________________________________

ОТБОР       эритроцитов ...............................................................................................................................................
мл/мин___п_л_а_з_м_ы__________________________________________________________________________

УДАЛЕНО__плазмы_мл_________________________________________________________________________

ВВЕДЕНО  физраствора

     м л          сер.............................................................................................................................................................
                     Др. растворов

_________антикоагулянта_________________________________________________________________________

ВСЕГО_ЖИДКОСТИ_мл________________________________________________________________
ДЕФИЦИТ_мл________________________________________________________________________
ИЗБЫТОК_мл_________________________________________________________________________
ОТТОК КРОВИ : вена................................................... диаметр катетера .................................................................
ВОЗВРАТ ЭРИТРОЦИТОВ : вена ............................................. диаметр катетера ...................................................
ГЕПАРИН  в/в  больному ......................... ед, по антикоагулянтной магистрали ................................. ед/мин

ЦИТРАТ НАТРИЯ           %  ................................. мл/мин

РЕЗУЛЬТАТ БИОЛОГИЧЕСКОЙ ПРОБЫ  на .................... введено .................мл

Вид реакции ....................................................................................................................................……………….

Время проявления реакции ......................................................................................................................................
          Участники  операции:
         И, наконец, в зависимости от уровня общего белка принимается решение об удалении 30 или 40% ОЦП. Учитывая, что  около 5% удаленной плазмы составляет расвор антикоагулянта, подаваемый в магистраль притока крови и удаляемый преимущественно с плазмой, то при определении количества удаляемой плазмы (КУП) вводится коэффициент 1,05: КУП = ОЦП х (30 - 40%) х 1,05.

          Для фиксирования хода проведения плазмафереза можно использовать карту наблюдения (таблица 2).

          Клинический пример 1. Больной Е., 50 лет, находится под наблюдением в Консультативно-диагностическом центре №6  с диагнозом: Стенокардия напряжения I ф.к. Гипертоническая болезнь 2 ст. Ожирение 3 ст. Гиперхолестеринемия. Аденоматозный узел щитовидной железы. Жалобы на давящие боли в области грудины, одышку при ходьбе, эпизоды головных болей при подъеме артериального давления. В течение многих лет страдает повышенным артериальным давлением с кризами до 220/140 мм.рт.ст. Принимал Энап, Моночинкве. На фоне приема медикаментов артериальное давление колеблется в пределах 130/90 – 160/110 мм.рт.ст. В 14-летнем возрасте диагностирована язвенная болезнь 12-перстной кишки, однако, последние годы обострений не наблюдалось. В молодости занимался борьбой самбо на уровне 1-го разряда. Не курит. Регулярно в значительных количествах употребляет спиртные напитки. Гиперстенического телосложения, избыточного питания – рост 172 см, масса тела 100 кг. Кожные покровы чистые. Лицо с красновато-сизым оттенком. Дыхание везикулярное с обеих сторон. Сердечные тоны чистые, акцент 2 тона на основании сердца. ЧСС 64 в мин, ритмичная. ЭКГ – ритм синусовый, признаки гипертрофии левого желудочка. АД 150/110 мм.рт.ст. Живот мягкий безболезненный. Печень у края реберной дуги. Физиологические оправления не нарушены. Гемоглобин 165 г/л, гематокрит 0,49, общий белок 90,4 г/л, тромбоциты 215 х 109/л, мочевая кислота 0,462 ммоль/л, холестерин 8,89 ммоль/л, билирубин 11,6 мкмоль/л, АСТ 46,4 ед. АЛТ 25 ед, глюкоза крови 3,9 ммоль/л, ОЦК = 100кг х 65 мл/кг = 6500 мл, ОЦП = 6500мл х (1 - 0,49) = 6500мл х 0,51 = 3315мл. 

Заключение: ввиду наличия гиперхолестеринемии, артериальной гипертензии, стенокардии, с целью предупреждения осложнений заболевания показано проведение лечебного плазмафереза. Больной с характером этой лечебной процедуры ознакомлен и на проведение плазмафереза согласен. Учитывая высокий уровень общего белка и отсутствие признаков декомпенсации кровообращения планируемое количество удаляемой плазмы может быть около 40% ОЦП: КУП = 3315мл х 0,38 х 1,05 = 1350 мл (38% ОЦП)

          14.12.2000 г  на уровне локтевых сгибов одноразовыми пластмассовыми катетерами пунктированы и катетеризированы обе промежуточные вены локтя. Установленный справа катетер G16 подключен к магистрали оттока крови от больного в аппарат ПФ-0,5. Слева установлен катетер G18 с подключением к магистрали возврата эритроцитов из аппарата в вену больного. Через 5 мин после внутривенного введения больному 30000 ед гепарина начат плазмаферез: подача крови в ротор 32 мл/мин, добавление в ротор с помощью дозатора лекарственных веществ ДЛВ-01 раствора антикоагулянта 1,0 мл/мин (100 ед Гепарина в мин), отбор из ротора эритроцитов и возвращение их больному 17 мл/мин, удаление плазмы 15 мл/мин, добавление в возвратную магистраль взамен удаленной плазмы изотонического раствора хлорида натрия 24 мл/мин, частота вращения ротора 1000 об/мин. Удаляемая плазма представляла собой желтоватую мутную жидкость. Всего удалено 1350 мл плазмы, взамен которой введено 2450 мл изотонического раствора хлорида натрия (серия 405102000, годен до 11.2001г). Из флакона с антикоагулянтом введено 80 мл изотонического раствора хлорида натрия с гепарином (100 ед/мл). Все инфузии и эксфузии прошли без осложнений. Катетеры из вен удалены с наложением асептических давящих повязок.

       Больной удовлетворительно перенес плазмаферез, не предъявляя жалоб. ЧСС 64 в мин ритмичная, АД 150/110-140/100 мм.рт.ст. Перед началом и после окончания плазмафереза из вены больного получены пробы крови для биохимического исследования.

     По окончании плазмафереза больной в течение 3 часов наблюдался в Стационаре дневного пребывания, а затем в удовлетворительном состоянии со стабильными показателями гемодинамики на автомобиле в сопровождении медработника отправлен домой с рекомендацией соблюдения в первые сутки домашнего режима и снятия давящих повязок не ранее чем через 6 часов после окончания плазмафереза.

          Приведенный случай иллюстрирует методику расчета количества удаляемой плазмы, составляющей 30-40% ОЦП больного и показывает, что при высоком исходном уровне ОЦК и общего белка удаление 1350 мл плазмы (38% ОЦК ) с замещением изотоническим раствором хлорида натрия удовлеторительно переносится больным, не вызывая значительных изменений гемодинамических показателей.

          Количество плазмаферезов на курс лечение определяется из принципу достаточности с индивидуальным подходом к каждому больному в зависимости от характера и особенностей течения заболевания. В отдельных случаях    проведение одного плазмафереза улучшает состояние больного и повышает эффективность недостаточно действенных ранее традиционных методов лечения.

          Клинический пример 2.  Больная С., 19 лет, находится под наблюдением в Консультативно-диагностическом центре № 6 с декабря 2001 года.. С лета 2001 года появились отеки ног, увеличение в размерах живота, сонливость. 

Находилась на стационарном лечении в Институте гастроэнтерологии, выписана с диагнозом: Аутоиммунный цирроз печени, активная фаза, портальная гипертензия. Цирроз печени доказан морфологически. Получала ежесуточно 10 мг преднизолона.

           При первичном обращении - жалобы на чувство тяжести в правом подреберье, вздутие живота, общую слабость, быструю утомляемость. При осмотре - состояние удовлетворительное. Субиктеричность склер. Тоны сердца чистые. Дыхание вазикулярное. Живот при пальпации мягкий, безболезненный во всех отделах. По данным лабораторных исследований отмечается выраженное нарушение функционального состояния печени (таблица 3).

УЗИ - увеличены печень и селезенка, зернистость паренхимы печени, расширена селезеночная вена.

          Учитывая наличие явлений эндотоксикоза, активность процесса, больной было показано проведение лечебного плазмафереза.

Рост 155 см, масса тела 47 кг, гемоглобин 139 г/л, гематокрит 0,42 л/л, общий белок  67,7 г/л, тромбоциты 119 х 109/л, холестерин 4,54 ммоль/л, ОЦК = 47 кг х 65 мл/кг = 3055 мл, ОЦП = 3055 мл х (1 - 0,42 л/л) = 3055 х 0,58 = 1772 мл, КУП = 1772 мл х 37% х 1,05 = 688 мл.

          5 декабря 2001 года через пластмассовые катетеры G16, установленные в venae cephalica на уровне локтевого сгиба, на аппарате ПФ-05 проведен сеанс плазмафереза. Удалено 700 мл плазмы, с введением взамен 1300 мл изотонического раствора хлорида натрия. Больная удовлетворительно перенесла плазмаферез, жалоб не предъявляла. ЧСС - 120-112 в 1 мин., АД - 110/80-105 мм.рт.ст. 
Динамика данных лабораторных исследований функциональных проб печени, гематологических показателей представлена в таблице 3.
                 
          Больная продолжает находиться под наблюдением. Состояние удовлетворительное. Исчезла субиктеричность склер. Диурез положительный. Продолжает прием преднизолона 10 мг в сутки. 
          В данном случае один сеанс плазмафереза, проведенный у пациентки с циррозом печени на фоне вялотекущего хронического процесса в фазу истощения компенсаторных возможностей, способствовал улучшению функции печени, повышению эффективности традиционных методов лечения и стабилизации состояния больной.

           У больных с хроническими заболеваниями при угрозе серьезных осложнений для более устойчивой стабилизации состояния возникает необходимость увеличения числа плазмаферезов на курс лечения.

                                                                                                    Таблица 3

Динамика лабораторных показателей больной циррозом печени под влиянием лечебного плазмафереза (ЛПА)
	Показатель
	Единицы
	Норма
	ДО ЛПА
	после ЛПА
	через 5 дней
	Через 40 дней
	Через 95 дней

	Общий белок
	г/л
	66-87
	67,7
	50
	63
	68,2
	69

	Альбумин
	%
	56,5-66,8
	48,4
	47,4
	52,4
	57,3
	-

	у – глобулин
	%
	12,8-19,0
	32,5
	27,2
	25,8
	23,3
	-

	Билирубин общий
	мкмоль/л
	до 18,8
	88,5
	38
	52,4
	31,3
	26,7

	Билирубин связанный
	мкмоль/л
	ДО 5,1
	39,5
	27,7
	25,7
	17,6
	14,1

	АЛТ
	мкмоль/мл
	0-41
	112,4
	79
	70,3
	63,0
	67,0

	ACT
	мкмоль/мл
	0-38
	103
	63
	61,4
	53,2
	50,0

	Щелочная фосфотаза
	мкмоль/мл
	0-270
	332
	211
	217,0
	202
	223

	γ- глютамил-транс-пептидаза
	мкмоль/мл
	Ж.7,0-32,0
	128,9
	58,5
	79,4
	74,5
	118,0

	Холестерин
	ммоль/л
	<5,2
	4,54
	2,9
	2,7
	4,4
	3,8

	Триглицериды
	ммоль/л
	0,1-2,3
	0,71
	0,58
	0,5
	0,8
	0,6

	Мочевина
	ммоль/л
	1,7-8,3
	4,93
	4,6
	5,9
	3,8
	5,0

	Креатинин
	мкмоль/л
	44-136
	87,0
	67,0
	72,0
	84,0
	85,0

	Протромбиновый индекс


	%


	75-90
	72
	70
	76
	78
	84,0

	Глюкоза
	ммоль/л
	3,05-6,38
	4,1
	5,7
	5,4
	4,9
	3,8

	Железо
	мкмоль/л
	ж. 5,4-28,6
	38,3
	23,1
	30,2
	20,8
	26,2

	Мочевая кислота
	мкмоль/л
	Ж.143-339
	103
	63
	78
	89
	173

	Тимоловая проба
	ед.
	до 5,0
	12
	8
	9
	13
	11

	Калий
	ммоль/л
	3,5-5,9
	4,1
	4,0
	4,4
	4,1
	4,2

	Натрий
	ммоль/л
	134-152
	130
	124
	118
	135
	132

	Кальций общий
	ммоль/л
	2,25-2,75
	2,28
	1,92
	2,2
	2,1
	2,1

	Фосфор
	ммоль/л
	0,87-1,45
	1,14
	0,83
	1,0
	1.0
	1,2

	Хлор
	ммоль/л
	98-110
	103,9
	84,0
	86,0
	97,0
	98,0

	JgJ
	МЕ/мл
	95-235
	486
	318
	-
	248
	246

	JgA
	МЕ/мл
	60-405
	434
	382
	-
	398
	430

	JgM
	МЕ/мл
	55-235
	259
	254
	-
	240
	241

	ЦИК
	мг/мл
	30-90
	328
	214
	186
	148
	156

	ЛИИ
	
	0,9-1,1
	3,6
	1,4
	1,4
	1,2
	1,3

	Гемоглобин
	г/л
	120-140
	138
	134
	136
	120
	118

	Лейкоциты
	х 10°/л
	4-9
	11,0
	8,2
	5,8
	6,4
	5,4

	Тромбоциты
	х 10°/л
	180-400
	119
	109
	111
	102
	110

	СОЭ
	мм/час
	2-15
	25
	18
	4
	21
	22


          Клинический пример 3. Больной С., 66 л, наблюдается в Стационаре дневного пребывания ГНЦ РАМН с диагнозом: Атеросклеротическое стенозирование бедренных артерий. Шунтирование силиконовым протезом правой бедренной артерии с последующим тромбозом протеза в декабре 1999 г. Повторное шунтирование правой бедренной артерии аутовеной по методике "оставления на месте" выполнено в январе 2000 г. Субкомпенсированная венозная недостаточность правой нижней конечности. Ишемия левой нижней конечности 1-2 ст. Артериальная гипертензия. Язвенная болезнь 12-перстной кишки в стадии ремиссии.

         Диагноз стенозирования сосудов нижних конечностей установлен после обследования в Институте хирургии им. А.В.Вишневского, где проводилось двукратное оперативное лечение на правой нижней конечности. После операции постоянно принимает Тромбоасс с ежеквартальными месячными курсами Трентала. При консультации у сосудистого хирурга через год после второй операции отмечены признаки субкомпенсированной ишемии левой нижней конечности и установлены показания к плановому проведению хирургического лечения слева. Повышение артериального давления выявлено в последние годы, однако, АД измерялось нерегулярно, субъективно переносилось хорошо, попыток его регулирования медикаментами не предпринималось. Язвенная болезнь 12-перстной кишки установлена гастроскопически с последующим противоязвенным лечением в октябре-ноябре 1999 г, приведшем к рубцеванию язвы. 

          23.01. и 06.02.2001 г с целью улучшения реологических свойств крови и микроциркуляции в ишемизированных нижних конечностях, замедления атеросклеротического процесса и снижения уровня катехоламинов и кортикостероидов проведен лечебный плазмаферез с удалением за каждый сеанс по 1200 мл плазмы. После курса из двух плазмаферезов пациент отметил потепление стопы и повышение переносимости физической нагрузки левой неоперированной нижней конечности. Это позволило увеличить темп движения и проходить за прогулку до 10 км. Оперированная правая нижняя конечность стала меньше отекать, кожные покровы на ней посветлели . После курса лечения: общий холестерин 2.02.2001 г – 5,8 ммоль/л (в декабре 2000 г – 7,0 ммоль/л), ЛПНП – 83 ед (98 ед – декабрь 2000 г). По рекомендации врачей начал принимать Кардуру 1 мг на ночь с установлением АД в пределах 150/90-160/100 мм.рт.ст. За прошедший после плазмафереза год вел активный образ жизни. Необходимости в стационарном лечении не возникало. 

          28.02.02 г. проведен третий плазмаферез с удалением 1200 мл плазмы, а 24.04.2002 г - четвертый с удалением 1300 мл плазмы (40% ОЦК) с заместительным введением 2200 мл изотонического раствора хлорида натрия.

         Больной удовлетворительно перенес оба повторных плазмафереза, не предъявляя жалоб. ЧСС 72-64-70 в мин, АД 160/90-160/90 мм.рт.ст. До и после 4-го плазмафереза из вены больного исследованы пробы крови на биохимические, реологические показатели, а также на общий белок 74,0 – 51,8 г/л и гематокрит 0,50 – 0,42 соответственно.

         После окончания плазмафереза больной наблюдался в Стационаре дневного пребывания ГНЦ, где пообедал, а затем в удовлетворительном состоянии со стабильными показателями гемодинамики в сопровождении родственников (медицинских работников) на автомашине отправлен домой с рекомендацией домашнего режима в первые сутки, снятия давящих повязок на утро следующего дня, увеличение дозы Кардуры до 2 мг в сутки под контролем артериального давления. 

          Проведение у данного больного во время первого курса двух плазмаферезов с двухнедельным интервалом между ними было связано с угрозой необходимости хирургической коррекции атеросклеротической ишемии левой нижней конечности. После курса плазмафереза наряду с убыванием выраженности ишемии левой нижней конечности отмечено улучшение венозного оттока в оперированной правой конечности. В целом, в обеих нижних конечностях возросли физические резервы. Третий и четвертый плазмаферез выполнены через год после первого курса с двухмесячным интервалом между процедурами с целью закрепления полученного результата и предупреждения дальнейших нарушений кровообращения.

          Аналогичная тактика проведения ЛПА используется у больных ишемической болезнью сердца в стадии декомпенсации коронарного кровообращения и наличия показаний к прямому реконструктивному хирургическому вмешательству на коронарных артериях.

         Клинический пример 4. Больная Ф., 64 г, наблюдается в Стационаре дневного пребывания ГНЦ РАМН с апреля 2000 г с диагнозом: ИБС. Стенокардия напряжения 4 ф.к. Стеноз передней межжелудочковой ветви левой коронарной артерии 87% и правой коронарной артерии 90% при правом типе коронарного кровообращения.  Артериальная гипертония.  Язвенная болезнь желудка в стадии ремиссии. Грыжа пищеводного отверстия диафрагмы. Хронический тиреоидит. Желчнокаменная и почечнокаменная болезнь.

         Обследована в ИССХ им. А.Н.Бакулева.  Диагноз установлен по данным опроса (стенокардия c весны 1999 г, частота приступов увеличивалась, принимала Кардикет и Нитросорбид до 3-4 таблеток в день), а также по результатам коронарографии, гастродуоденоскопии, ультразвукового исследования. От предложенного реконструктивного хирургического вмешательства на коронарных артериях больная отказалась.

          12.04 и 26.04.2000 г, 27.03 и 23.10.2001 г и 16.04.2003 г проведены лечебные плазмаферезы с удалением по 1200 мл плазмы за процедуру с заместительным введением каждый раз по 2400 мл изотонического раствора хлорида натрия. После первого курса из двух плазмаферезов с двухнедельным интервалом больная отметила уменьшение частоты и интенсивности приступов стенокардии, уменьшение потребности в нитратах. 24.04.2000 г уровень холестерина – 4,5 ммоль/л (по сравнению с 5,5 ммоль/л в исходе). В течение полугода пациентка чувствовала себя относительно удовлетворительно. На даче она выполняла всю домашнюю работу. При этом потребность в нитратах возникала не ежедневно. В неблагоприятные дни принимала до 2 таблеток нитросорбида преимущественно последние недели перед обращением за лечебной помощью. Третий плазмаферез  выполнен 27.03.01 г (приблизительно через год после первого курса), четвертый - 23.10.01 г (через 7 месяцев после предыдущего), пятый – 16.04.2003 г (через 1,5 года после предыдущего) с целью стабилизации состояния и закрепления положительного результата. В течение года после последнего плазмафереза больная продолжает вести активный образ жизни, справляясь со всей работой по дому.

          На данном примере у больной со стенокардией покоя и малых напряжений, с критическими степенями стенозирования двух коронарных артерий первый амбулаторный курс из двух плазмаферезов снизил степень коронарных ишемических проявлений, повысив физические резервы больной. Проведение в последующие полтора года еще двух плазмаферезов закрепило первоначально полученный результат, что позволило больной более 4 лет после начала лечения восстановить и сохранять достаточную физическую активность и снизить потребность в поддерживающей медикаментозной терапии. Показания к лечебному плазмаферезу каждый раз определяет клиническое состояние больного.

          Способность плазмафереза к повышению резервов сердечно-сосудистой системы может быть использована для предоперационной подготовки больных и заготовки свежезамороженной аутоплазмы  для последующей трансфузионно-перфузионной поддержки.

            Клинический пример 5.   В результате остеопороза и деформирующего артроза правого тазобедренного сустава больной Л. к исходу 75-го года жизни оказался резко ограничен в самостоятельном передвижении. Ранее в 67-летнем возрасте перенес инфаркт миокарда задне-перегородочной локализации и нарушение мозгового кровообращения. При обследовании установлена стенокардия покоя, политопная экстрасистолия, дисциркуляторная энцефалопатия, атеросклеротическое поражение сонных и бедренных артерий, гипертоническая болезнь III ст., недостаточность кровообращения III ст.; эрозивный гастрит; дивертикулез толстого кишечника; аденома предстательной железы 1-2 ст.; остеохондроз позвоночника; пояснично-крестцовый радикулит. Рост 178 см, масса тела 118 кг, АД 220/120-180/110 мм Hg. Ранее из-за тяжелых сопутствующих заболеваний больному были выставлены противопоказания к оперативному лечению сустава. Поэтому наряду с медикаментозной терапией с целью повышения резервов сердечно-сосудистой системы 11 и 26 ноября 1998 г в стационаре дневного пребывания ГНЦ РАМН на аппарате ПФ-05 за 2 лечебных плазмафереза  удалено  2000 мл плазмы (60% ОЦП) с заместительным введением 3600 мл  0,9% раствора хлорида натрия. После плазмаферезов у пациента  уменьшилась одышка и отеки, стали реже приступы стенокардии и головокружения, появилось ощущение теплоты в ранее мерзнувших нижних конечностях. В декабре 1998 г на центрифуге РС-6 за два сеанса дополнительно удалено и заморожено 1500 мл аутоплазмы. При тотальном эндопротезировании правого тазобедренного сустава в январе 1999 г операционная кровопотеря в 3500 мл была восполнена реинфузией 1200 мл шестикратно отмытых аутоэритроцитов, ранее заготовленной свежезамороженной аутоплазмой, солевыми растворами и 6% раствором Инфукола. Донорские компоненты крови не использовались. Заживление операционной раны первичным натяжением. Перед выпиской из стационара произошел вывих бедренного компонента имплантированного сустава вследствие закидывания ноги на ногу. Выполнено закрытое вправление искусственного сустава. В феврале 1999 г – повторный вывих. Последовало также консервативное вправление. Ввиду рецидивирующих вывихов, в апреле 1999 г выполнена повторная операция, при которой обнаружен разрыв средней ягодичной мышцы. Произведено укрепление заднего отдела ацетабулярного компонента тефлоновым полукольцом толщиной 6 мм, а также сшивание мышц. Показаний для гемотрансфузии в ходе повторной операции не возникло. Течение послеоперационного периода гладкое. Сустав стабильный. В последующем дважды в 1999г (в июне и сентябре), трижды в 2000 г ( в феврале, мае и августе), дважды в 2001 г (в феврале и сентябре),дважды 2002 г (в апреле и сентябре) для коррекции циркуляторных нарушений проведено ещё 9 лечебных плазмаферезов с одномоментным удалением по 1200-1300 мл плазмы. После каждого плазмафереза больной отмечал снижение артериального давления до приемлемого уровня, прекращение головокружений, уменьшение потребности в поддерживающих дозах нитратов и гипотензивных препаратов. Всего за 5,5 лет проведено 16 плазмаферезов с удалением в общей сложности около 20 литров плазмы. Проведенные лечебные мероприятия позволили пациенту восстановить трудоспособность и вернуться к работе технического консультанта крупного предприятия, сохраняя достаточную физическую активность при минимальной медикаментозной поддержке нитратами и гипотензивными препаратами.

          Данное наблюдение указывает на возможность многократного (16 раз) амбулаторного использования плазмафереза сначала для повышения, а затем для поддержания в течение 5,5 лет резервов сердечно-сосудистой системы у пожилого больного со значительным количеством серьезных соматических заболеваний. Это позволило провести пациенту две операции на тазобедренном суставе и поддерживать в дальнейшем достаточную физическую активность.

          Проведение плазмафереза сопряжено с выведением из кровотока в экстракорпоральный контур значительных объемов крови, смешением ее с раствором антикоагулянта, разделением на плазму и эритроциты, разбавлением эритроцитов солевым раствором и чрезвенозным возвращением эритроцитов в кровоток пациента. На каждом этапе этой трансфузиологической цепи могут возникать определенные технические затруднения, побочные реакции или осложнения у пациента. 

          Технические трудности возникают при слабой выраженности у пациента поверхностных вен на верхних конечностях, что вынуждает использование интравенозных катетеров малого диаметра. В случае превышения производительности насоса подачи крови в аппарат над пропускной способностью интравенозного катетера в приточной системе магистралей создается отрицательное давление, происходит спадение приточной вены, присасывание кончика катетера к стенке вены, блок оттока крови и насасывание через  стыки  приточной магистрали  атмосферного воздуха. Устранение этого несоответствия осуществляется кратковременной подачей  солевого раствора из заполняющего капельника в приточную магистраль с ликвидацией   отрицательного давления и приведением скорости подачи крови в соответствие с пропускной способностью катетера.

          Недостаточная способность  интравенозного катетера обеспечить возвращение в  вену суммарного потока  эритроцитов и солевого раствора приводит к резкому повышению давления в возвратной магистрали, повышению давления в делительной камере ротора, выходу эритроцитов из делительной камеры через плазменную магистраль или же разгерметизации возвратной магистрали в одном из соединений с тройником и выходным патрубком. В таких случаях рекомендуется снижать производительность насосов подачи крови, отбора эритоцитов и подачи плазмозамещающего раствора до уровня пропускной способности возвратного венозного катетера. 

          Одной из причин возникновения препятствий протекания крови по экстракорпоральному контуру может являться тромбоз в щелевидном отверстии металлического затвора, пропускающем эритоциты или в радиальных каналах силиконовой манжеты, по которым они проходят. Причиной вышеозначенного технического осложнения является недостаточность антикоагулянтной поддержки у больного с повышенным коагулогичеким потенциалом. Для предотвращения  этого технического осложнения перед плазмаферезом необходимо определять время свертывания крови, количество тромбоцитов и уровень фибриногена. При наличии признаков гиперкоагуляции доза гепарина, вводимого больному внутривенно, должна составлять не менее 300 ед/кг, с добавлением его в приточную магистраль фракционатора крови с начальной скоростью 200 ед/мин. Пациенты с гипокоагуляцией могут обойтись без предварительного внутривенного введения гепарина или же сниженными дозами 100-50 ед/кг, с начальной скоростью введения в приточную магистраль 100 ед/мин. 

          Для устранения препятствия в экстракорпоральном контуре, связанного с тромбозом затвора и манжеты, останавливают аппарат, в 10 см от блока деления пережимают  магистрали подачи крови, а также отведения эритроцитов и плазмы и с соблюдением правил асептики заменяют затвор и манжету из запасного стерильного комплекта. При последующем продолжении плазмафереза увеличивают скорость подачи гепарина в приточную магистраль аппарата.

          Оценка клинического состояния и лабораторных показателей больного осуществляется перед, во время и после проведения плазмафереза. Предоперационное обследование должно включать: осмотр больного, измерение артериального давления и частоты сердечных сокращений, электрокардиографию (по показаниям), оценку состояния его кожных покровов и выраженности поверхностных вен, измерение массы тела и роста для расчета объема циркулирующей крови, данные о величине гематокрита для расчета объема циркулирующей плазмы, определение уровня общего белка, анализы крови на сифилис, ВИЧ, гепатиты В и С, а также анализы крови патогномоничные для конкретного заболевания, по поводу которого проводится плазмаферез (общий белок, холестерин, липопротеиды низкой плотности, билирубин, ферменты, М-градиент, криоглобулины, вязкость крови и плазмы, велоэргометрия и т.д.).

          Во время проведения лечебной процедуры проводится постоянная оценка состояния больного, цвета и влажности кожных покровов, каждые четверть часа измеряется артериальное давление, частота сердечных сокращений и температура тела.

          После окончания плазмафереза проводится контроль уровня гематокрита и общего белка, а также делаются контрольные анализы патогномоничных показателей, которые были проделаны в предоперационном периоде. Дальнейший контроль показателей рекомендуется через сутки, неделю и две недели после плазмафереза, что позволяет оценить эффективность проведенной лечебной процедуры и определить показания для ее повторения.
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