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Цель исследования. Изучение в эксперименте влияния стерофундина изотонического на биохимические показатели,
характеризующие степень органных повреждений, после острой массивной кровопотери. Материал и методы. Экс�
перименты проведены на 36 крысах самцах линии Wistar, массой 230—250 г. Геморрагический шок моделировался по�
средством острой массивной кровопотери (ОМК) в объеме 2,5 мл/100 г со скоростью 2 мл/мин. Через 1 час после
ОМК следовало восполнение гиповолемии в течение 60 минут в объеме 200% от кровопотери: в контрольной группе
— раствором Рингера, в опытной группе — стерофундином изотоническим. Затем проводилась реинфузия крови в
объеме 70% от кровопотери. Оценивались биохимические параметры полиорганной недостаточности (глюкоза, лак�
тат, мочевина, креатинин, билирубин, общий белок, альбумин), ферментемия (АСАТ, АЛАТ, КФК, ЛДГ, амилаза),
эндотоксемия (ВНиСММ плазмы и эритроцитов), КОС, электролиты венозной крови и выживаемость животных на
1�е и 3�и сутки после ОМК. Результаты. Установлено сокращение сроков и выраженности постгеморрагических ме�
таболических, биохимических, электролитных нарушений, ферментемии и эндотоксемии у животных опытной груп�
пы. Заключение. Проведенные экспериментальные исследования свидетельствуют о недостаточной эффективности
раствора Рингера для профилактики полиорганной недостаточности вследствие ОМК. Малатсодержащий кровезаме�
нитель стерофундин изотонический, применяемый на ранних этапах лечения ОМК, оказывает выраженный преду�
преждающий эффект на развитие повреждений внутренних органов при формировании полиорганной недостаточно�
сти в раннем и отсроченном постгеморрагическом периоде. Результаты экспериментальных исследований позволяют
рекомендовать применение стерофундина изотонического при интенсивной терапии гиповолемического шока вслед�
ствие острой массивной кровопотери. Ключевые слова: острая массивная кровопотеря, малат, стерофундин изотони�
ческий, лактат, эндотоксемия, полиорганная недостаточность.

Objective: to perform an experimental study of the effect of sterofundin isotonic on the biochemical parameters characteriz�
ing the degree of organ injury after acute massive blood loss (AMBL). Material and methods. Experiments were carried out
on 36 male Wistar rats weighing 230—250 g. Hemorrhagic stroke was simulated via AMBL in a volume of 2.5 ml/100 g at a
rate of 2 ml/min. An hour after AMBL, there was hypovolemia compensation within 60 minutes in a volume of 200% of the
blood loss: by Ringer's solution in a control group and by sterofundin isotonic in an experimental group. Then blood reinfu�
sion was made in a volume of 70% of blood loss. The biochemical parameters of multiple organ dysfunction (glucose, lactate,
urea, creatinine, bilirubin, total protein, albumin), enzymemia (aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase, crea�
tine phosphokinase, lactate dehydrogenase, amylase), endotoxemia (low� and medium�molecular�weight substances in the
plasma and erythrocytes), acid�base condition, electrolytes of venous blood, and animal survival were determined on days
1 and 3 following AMBL. Results. There was a reduction in the time and degree of posthemorrhagic metabolic, biochemical,
and electrolyte disorders, enzymemia, and endotoxemia in the experimental animals. Conclusion. The experimental studies
suggest that Ringer's solution is inadequately effective in preventing multiple organ dysfunction due to AMBL. The malate�
containing blood substitute sterofundin isotonic that is used during early therapy for AMBL exerts a marked preventive effect

on the development of visceral organ injuries when multiple
organ dysfunction occurs in the early and late posthemor�
rhagic period. The experimental findings make it possible to
recommend that sterofundin isotonic should be used in
intensive care of hypovolemic shock arising from AMBL.
Key words: acute massive blood loss, malate, sterofundin
isotonic, lactate, endotoxemia, multiple organ dysfunction.
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Объективные организационные трудности свое�
временного купирования гиповолемического шока со�
здают предпосылки для развития полиорганной недо�
статочности (ПОН) и сохранения высоких цифр
летальности при острой массивной кровопотере
(ОМК). Требования повышения качества оказания ме�
дицинской помощи приводят клиницистов и патофи�
зиологов к поиску новых подходов к проведению, в
первую очередь, инфузионной терапии, так как именно
она решает основные направления коррекции острой
гиповолемии и связанных с ней декомпенсированных
нарушений гомеостаза [1—4]. Необходимо учитывать,
что при геморрагическом шоке в патологический про�
цесс вовлекаются все органы и ткани, поэтому особое
внимание должно уделяться использованию универ�
сальных препаратов, направленных на комплексную
фармакологическую защиту организма от гипоксии с
многокомпонентной коррекцией нарушений транспор�
та и потребления кислорода, периферического крово�
обращения, транскапиллярного обмена и клеточного
метаболизма [5—7]. Важную роль в решении этих задач
могут сыграть субстратные антигипоксанты (малат,
сукцинат и фумарат), входящие в состав ряда кровеза�
менителей, роль которых в профилактике ПОН недо�
статочно изучена.

Целью исследования — изучение в эксперименте
влияния стерофундина изотонического на биохимичес�
кие показатели, характеризующие степень органных
повреждений, после острой массивной кровопотери. 

Материалы и методы
Эксперименты проведены на 36�и крысах самцах линии

Wistar, массой 230—250 г. Проведение исследований было раз�
решено комитетом по биоэтике при ГОУ ВПО НижГМА Рос�
здрава. Геморрагический шок моделировался под легким нем�
буталовым (25 мг/кг) наркозом посредством ОМК в объеме
2,5 мл/100 г со скоростью 2 мл/мин (30% от объема циркули�
рующей крови). АДср в период гиповолемии регистрирова�
лось в пределах 40—50 мм рт. ст. Через 1 час после ОМК следо�
вало восполнение гиповолемии выбранным препаратом в
объеме 200% от кровопотери: в контрольной группе (n=18) —
раствором Рингера, в опытной группе (n=18) — стерофунди�
ном изотоническим («B/Braun», Германия). Время введения
препаратов — 60 минут. В последующие 60 минут реинфузиро�
валась кровь в объеме 70% от кровопотери. Степень выражен�
ности ПОН оценивали через сутки и 3�е суток после ОМК по
параметрам выживаемости и биохимическим изменениям, ха�
рактеризующим тяжесть органных поражений. Оценку иссле�

дуемых параметров (активность аланинаминотрансферазы
(АЛАТ), аспартатаминотрансферазы (АСАТ), лактатдегидро�
геназы (ЛДГ), креатинфосфокиназы (КФК), амилазы, содер�
жание общего белка, альбумина, глюкозы, лактата, билируби�
на, креатинина и мочевины крови) проводили на
биохимическом анализаторе «Konelab 60i» (Финляндия) на�
бором реактивов «Thermo scientific» (Финляндия). Исследова�
ние КОС, газов и электролитов венозной крови проводили ап�
паратом «Ciba�Corning M 348». Для оценки эндотоксемии
выбрана методика Малаховой М. Я. и соавт. с дополнительной
оценкой катаболического пула ВНиСММ, определяемого на
длинах волн 238—258 нм [8]. Статистическую обработку полу�
ченных результатов проводили с помощью программ Microsoft
Exel и Statistica 6.0 по критериям непараметрической статис�
тики, используя критерий межгруппового сравнения Краске�
ла�Уоллиса ANOVA.

Результаты и обсуждение

Проведенные исследования показали, что через
сутки после ОМК биохимические показатели у живот�
ных контрольной и опытной групп не имели достовер�
ных межгрупповых отличий (табл. 1). У всех животных
определялись умеренно выраженные гипопротеинемия,
гипоальбуминемия, гипергликемия и гиперлактатемия. 

На 3�и сутки исследования у животных кон�
трольной группы нарастала гиперазотемия и гипоаль�
буминемия, что может быть связано как с нарушением
синтеза, так и с перераспределением этого белка из со�
судистого русла в интерстициальное пространство. У
животных опытной группы регресс гиперлактатемии и
гипергликемии обусловлен антигипоксическим дейст�
вием экзогенно введенного после ОМК малата, а также
с возможностью его облегченного метаболизма не
только в гепатоцитах, но и в клетках других органов
при ОМК [9]. Сокращение продолжительности мета�
болических нарушений подчеркивает важность по�
ступления энергетических субстратов при купирова�
нии гиповолемии инфузионными препаратами ещё до
развития реперфузионного угнетения всех энергозави�
симых клеточных процессов, так как своевременная
ликвидация причин гипоксии позволяет устранить
персистирование деструктивных процессов на клеточ�
ном уровне, предупредить последующие воспалитель�
ные изменения и ПОН [10, 11].

Исследования показателей электролитного обме�
на и КОС показали преимущества стерофундина изото�
нического в предупреждении развития гипокалиемии,
гипокальциемии и метаболического алкалоза. Малат,

Период наблюдения Показатель
креатинин мочевина общий белок альбумин лактат глюкоза

Контроль
1�е сутки 63,14±19,30 10,41±3,86 52,57±1,90 28,43±1,73 3,92±0,52 8,47±1,53
3�и сутки 267,33±93,89* 16,27±2,89* 54,00±3,95 25,00±1,83* 3,10±0,38 7,83±1,01

Опыт
1�е сутки 55,00±8,49 7,65±1,11 55,83±1,72 29,83±1,72 3,39±0,48 7,34±1,89
3�и сутки 108,00±35,99*,# 12,17±2,79** 55,67±1,75 29,50±1,52## 2,31±0,35*,## 6,35±0,73*,#

Таблица 1
Изменение биохимических параметров в сыворотке крови крыс после ОМК (M±SD)

Примечание. Здесь и в табл. 2, 3: * — p<0,05; ** — p<0,01; *** — p<0,001 в сравнении с 1�ми сутками; # — p<0,05; ## — p<0,01;
### — p<0,001 в сравнении с контрольной группой.



входящий в состав стерофундина изотонического, оце�
нивается как источник резервной буферной емкости,
особенно при необходимости проведения массивной ин�
фузионной терапии, когда вероятность развития водно�
электролитных и кислотно�основных нарушений резко
возрастает. С поддержанием равновесия буферных сис�
тем и антигипоксическим действием малата связывают
и калийсберегающий эффект малатсодержащих инфу�
зионных растворов. Снижение степени гипокальциемии
у животных опытной группы может дополнительно сви�
детельствовать о выраженности ишемического повреж�
дения поджелудочной железы [12]. 

Высокие цифры ферментемии у животных кон�
трольной группы в постгеморрагическом периоде сви�
детельствовали о степени некротических повреждений
клеток внутренних органов, в том числе и кардиомио�
цитов [13] (табл. 2). Высокий уровень амилаземии, на�
ряду с гипокальциемией подтверждают особую уязви�
мость поджелудочной железы к ишемическим
повреждениям при высокой степени ее участия в фор�
мировании эндогенной интоксикации и ПОН [14]. Ак�
тивность ферментов у животных опытной группы была
значительно ниже, что может быть объяснено с позиции
как самостоятельных цитопротекторных и мембрано�
протекторных свойств экзогенно вводимого малата, так
и за счет повышения биодоступности сукцината клетка�
ми [15, 16]. Снижение выраженности цитолитического
синдрома подтверждает активность малатзависимых
механизмов органопротекции и биохимических фер�
ментативных маркеров органных повреждений при вос�
полнении ОМК стерофундином изотоническим.

Исследования эндотоксемии показали значитель�
ное нарастание содержания ВНиСММ спустя сутки по�
сле ОМК и поддержание их на высоком уровне в тече�
ние всего последующего периода исследования у

животных контрольной группы (табл. 3). Рост
ВНиСММ и, в частности, ВНиСММ238—258нм у живот�
ных опытной группы был достоверно ниже и регресси�
ровал к третьим суткам после ОМК. Известно, что отно�
сящиеся к катаболическому пулу ВНиСММ238—258нм,
обладают способностью влиять на проницаемость кле�
точных мембран с потерей внутриклеточных ферментов
и изменением течения метаболических процессов, раз�
витием гипоксии и ишемии, негативно влияя на фагоци�
тарную активность лейкоцитов [17, 18]. Поэтому сниже�
ние их продукции и регресс после перенесенной ОМК у
животных опытной группы, подчеркивает не только ан�
тикатаболические эффекты экзогенного малата, но и его
активное участие в детоксицирующих процессах с учас�
тием печени и почек [19]. Эндотоксемия играет важную
роль в развитии дополнительного повреждения эндоте�
лия сосудов, запуске механизмов аутодеструкции внут�
ренних органов с развитием воспалительных изменений
[20—22]. Высокая продукция ВНиСММ в момент разви�
тия ОМК и в раннем постгеморрагическом периоде, а
также сниженный эндогенный клиренс ВНиСММ в от�
даленном постгеморрагическом периоде могут являться
предпосылками перманентного воздействия поврежда�
ющих факторов и требует более пристального внимания
патофизиологов в отношении развития ПОН. Поэтому
детоксицирующие эффекты малатсодержащих раство�
ров представляются не менее значимыми, чем коррек�
ция развивающихся в постгеморрагическом периоде ме�
таболических нарушений. 

В первые сутки после ОМК выживаемость в кон�
трольной группе составила 83,3%, в опытной группе —
94,4%. На третьи сутки после ОМК выживаемость в кон�
трольной группе снизилась до 66,7%, а в группе животных,
получавших стерофундин изотонический — до 88,9%.
Снижение ранней и поздней летальности в опытной груп�
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Период наблюдения Показатель
АлАТ АсАТ КФК ЛДГ Амилаза

Контроль
1�е сутки 73,57±11,04 75,86±20,34 639,29±74,66 752,14±128,84 1378,14±262,55
3�и сутки 76,33±16,85 140,33±30,10** 332,00±53,25*** 792,17±156,83 885,00±240,46*

Опыт
1�е сутки 53,67±8,04## 43,83±9,31# 246,00±33,48### 484,67±95,42## 804,00±149,72##

3�и сутки 53,17±6,71## 88,33±16,34**,## 231,83±41,51## 580,17±103,98# 508,50±151,06**,#

Таблица 2
Изменение активности ферментов в сыворотке крови крыс после ОМК, (M±SD)

Период наблюдения Показатель
ВНиСММ ВНиСММ238—258 ВНиСММ ВНиСММ238—258

плазмы плазмы эритроцитов эритроцитов

Контроль
1�е сутки 28,37±2,77 17,21±1,95 32,67±4,41 20,45±2,56
3�и сутки 32,15±0,58** 19,85±1,90 33,51±1,03 18,6±0,74

Опыт
1�е сутки 23,85±3,08# 14,10±1,59# 27,65±2,98# 16,41±1,38##

3�и сутки 22,81±2,66### 12,28±0,67*,### 22,83±1,37**,### 13,34±0,72***,###

Таблица 3
Изменение параметров эндотоксемии у крыс после ОМК, у. е. (M±SD)



пе животных связано на наш взгляд с сокращением сроков
и выраженности постгемморагических нарушений гомео�
стаза, в том числе с восстановлением кислородзависимых
биоэнергетических процессов в клетке наряду с комплекс�
ным протективным действием малата на адаптационные
механизмы после ОМК [23—25].

Заключение

Таким образом, проведенные эксперименталь�
ные исследования свидетельствуют о недостаточной
эффективности раствора Рингера для профилактики
полиорганной недостаточности вследствие острой
массивной кровопотери. Малатсодержащий кровеза�

менитель стерофундин изотонический, применяемый
на ранних этапах лечения острой массивной кровопо�
тери, оказывает выраженный предупреждающий эф�
фект на развитие повреждений внутренних органов
при формировании полиорганной недостаточности в
раннем и отсроченном постгеморрагическом периоде.
Полученные данные показывают малатзависимые ме�
ханизмы органопротекции при ОМК, что приводит к
снижению выраженности биохимических маркеров
органных повреждений. Результаты эксперименталь�
ных исследований позволяют рекомендовать приме�
нение стерофундина изотонического при интенсив�
ной терапии гиповолемического шока вследствие
острой массивной кровопотери.
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