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ЛЕЧЕНИИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ИЛЕЧЕНИИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ И

ТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ СОСТОЯНИЙ ВТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ СОСТОЯНИЙ В
ОФТАЛЬМОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕОФТАЛЬМОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ..

Белорусская медицинская академия последипломногоБелорусская медицинская академия последипломного
образованияобразования

Минск 2005



Цель исследованияЦель исследования

Разработать солюбилизированную,Разработать солюбилизированную,
пролонгированную лекарственнуюпролонгированную лекарственную
форму кислоты ацетилсалициловойформу кислоты ацетилсалициловой
для инъекций (КАСи), как средстводля инъекций (КАСи), как средство
патогенетически направленногопатогенетически направленного
лечения  и профилактики  воспалилечения  и профилактики  воспали--
тельных заболеваний и тромботельных заболеваний и тромбо--
эмболических состояний.эмболических состояний.

..



ЗадачиЗадачи

§§ Увеличить растворимость и пролонУвеличить растворимость и пролон--
гированность действие КАС с помощьюгированность действие КАС с помощью
соответствующего солюбилизатора исоответствующего солюбилизатора и
добиться уменьшения побочных эффектовдобиться уменьшения побочных эффектов
препарата.препарата.

§§ Разработать технологический регламентРазработать технологический регламент
сублимационной сушки экстемпоральногосублимационной сушки экстемпорального
приготовления раствора КАСприготовления раствора КАС..



ЗадачиЗадачи
§§ Разработать методику патогенетическиРазработать методику патогенетически

направленной профилактики и лечениянаправленной профилактики и лечения
воспалительных и тромбоэмболическихвоспалительных и тромбоэмболических
процессов в глазу с использованием новойпроцессов в глазу с использованием новой
лекарственной формы КАС.лекарственной формы КАС.

§§ Провести сравнительное изучениеПровести сравнительное изучение
эффективности противовоспалительного,эффективности противовоспалительного,
антипростагландинового, антиагрегантногоантипростагландинового, антиагрегантного
действия новой лекарственной формыдействия новой лекарственной формы
КАС.КАС.



Схема технологического процессаСхема технологического процесса
II стадиястадия..

Приготовление 1% раствора КАС в гемоПриготовление 1% раствора КАС в гемо--
дезедезе..

Операция 1.Операция 1. Приготовление раствора гемодеза .Приготовление раствора гемодеза .
Операция 2.Операция 2. Растворение порошка КАС в гемоРастворение порошка КАС в гемо--

дезе.дезе.
Операция 3Операция 3. Контроль рН, количественного. Контроль рН, количественного

содержания КАС.содержания КАС.
IIII стадия.стадия.

Стерилизующая фильтрация и розливСтерилизующая фильтрация и розлив
препаратапрепарата..







Схема технологического процессаСхема технологического процесса
IIIIII стадия.стадия.

Получение лиофилизированного  препаратаПолучение лиофилизированного  препарата
ОперацияОперация 1.1. Замораживание, «закалка».Замораживание, «закалка».
Операция 2.Операция 2. Лиофильная сушкаЛиофильная сушка

IVIV стадия.стадия.
Контроль готового препарата.Контроль готового препарата.

VV стадия.стадия.
Бракераж, маркировка, упаковка.Бракераж, маркировка, упаковка.



РЕЗУЛЬТАТЫРЕЗУЛЬТАТЫ

Состав раствора:Состав раствора:
Кислоты ацетилсалициловойКислоты ацетилсалициловой 10.010.0
Поливинилпирролидона низкоПоливинилпирролидона низко--
молекулярного медицинскогомолекулярного медицинского 60.060.0
Натрия хлоридаНатрия хлорида                                                         55..55
Калия хлоридаКалия хлорида 0.420.42
Кальция хлорида                                                       0.5Кальция хлорида                                                       0.5
Магния хлорида                                                         0.005Магния хлорида                                                         0.005
Натрия гидрокарбоната                                             0.23Натрия гидрокарбоната                                             0.23
Воды для инъекций                                                    до 1 л.Воды для инъекций                                                    до 1 л.



Выраженность экссудативной реакции вВыраженность экссудативной реакции в
первые сутки после операциипервые сутки после операции
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Выраженность экссудативной реакции наВыраженность экссудативной реакции на
третьи сутки после операциитретьи сутки после операции
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Выраженность экссудативной реакции наВыраженность экссудативной реакции на
седьмые сутки после операцииседьмые сутки после операции
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Динамика содержания простагландинаДинамика содержания простагландина
ЕЕ22 в слезе пациентов после экстракциив слезе пациентов после экстракции

катарактыкатаракты

0
200
400
600
800

1000
1200
1400
1600
1800

1 3 7

сутки

со
де

рж
ан

ие
 П

ГЕ
2 

(п
г/м

л)

Наклоф инстил Каси инстил КАСи инъекйи

0
200
400
600
800

1000
1200
1400
1600
1800

1 3 7

сутки

со
де

рж
ан

ие
 П

ГЕ
2 

(п
г/

м
л)

Наклоф инстил Каси инстил КАСи инъекйи



РезультатыРезультаты

§§ Пациентка 2 группы С.Пациентка 2 группы С. –– в схему лечения был включен КАСи.в схему лечения был включен КАСи.

ФАГ на 5 нед. после операции После лечения



Преимущества новой лекарственПреимущества новой лекарствен--
ной формы КАС перед Наклофомной формы КАС перед Наклофом..

§§ Концентрация  КАС в 10 раз выше;Концентрация  КАС в 10 раз выше;
§§ Возможность инъекционного способа введения;Возможность инъекционного способа введения;
§§ Более высокий антипростагландиновый, противоБолее высокий антипростагландиновый, противо--

воспалительный эффект при посттравматическомвоспалительный эффект при посттравматическом
воспалительном процессе;воспалительном процессе;

§§ Более эффективное средство профилактикиБолее эффективное средство профилактики
воспалительных осложнений в плановой хирургии;воспалительных осложнений в плановой хирургии;

§§ Имеет выраженное антиагрегантное действие , чтоИмеет выраженное антиагрегантное действие , что
расширяет показания к применению препарата;расширяет показания к применению препарата;

§§ Значительно дешевле (более, чем в 10 разЗначительно дешевле (более, чем в 10 раз))



ВыводыВыводы
§§ Применение физиологически сбалансиПрименение физиологически сбаланси--

рованного солевого раствора и  поливинилрованного солевого раствора и  поливинил--
пирролидона в качестве растворителя позвопирролидона в качестве растворителя позво--
лило увеличить растворимость препарата,лило увеличить растворимость препарата,
потенцировать и пролонгировать его действие,потенцировать и пролонгировать его действие,
а также исключить побочные эффекты КАСа также исключить побочные эффекты КАС..

§§ Разработанный технологический режим субРазработанный технологический режим суб--
лимационной сушки раствора КАС позволиллимационной сушки раствора КАС позволил
добиться стабильности препарата, значительнодобиться стабильности препарата, значительно
улучшить его растворимость в воде безулучшить его растворимость в воде без
изменения специфической активности препаизменения специфической активности препа--
рата.рата.



ВыводыВыводы
§§ В офтальмологической практике 1% рВ офтальмологической практике 1% р--р КАСр КАС

используется в виде инъекций и инстилляцийиспользуется в виде инъекций и инстилляций
согласно разработанным способамсогласно разработанным способам
профилактики и лечения воспалительныхпрофилактики и лечения воспалительных
процессов и вазоокпроцессов и вазоок--клюзионных заболеванийклюзионных заболеваний
сетчатки и зрительного нерва.сетчатки и зрительного нерва.

§§ Локальное применение КАС повышаетЛокальное применение КАС повышает
эффективность комплексной терапии вазоокэффективность комплексной терапии вазоок--
клюзионных заболеваний сетчатки иклюзионных заболеваний сетчатки и
зрительного нерва и позволяет исключитьзрительного нерва и позволяет исключить
необходимость перорального приеманеобходимость перорального приема
препарата.препарата.



ВыводыВыводы

§§ Сравнительное изучение действияСравнительное изучение действия
разработанной формы КАСи показалоразработанной формы КАСи показало
его явное преимущество перед Наклоего явное преимущество перед Накло--
фом и Дексаметазоном по профилактифом и Дексаметазоном по профилакти--
ческому и лечебному противовоспалическому и лечебному противовоспали--
тельному и антипростагландиновомутельному и антипростагландиновому
действию.действию.



Белорусская медицинская академияБелорусская медицинская академия
последипломного образованияпоследипломного образования

ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ИНЪЕКЦИОННОЙОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ИНЪЕКЦИОННОЙ
ЛЕКАРСТВЕННОЙ ФОРМЫ КИСЛОТЫЛЕКАРСТВЕННОЙ ФОРМЫ КИСЛОТЫ
АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТЫ ВАЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТЫ В
ЛЕЧЕНИИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХЛЕЧЕНИИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ
ЗАБОЛЕВАНИЙ ОРГАНА ЗРЕНИЯЗАБОЛЕВАНИЙ ОРГАНА ЗРЕНИЯ

Минск 2005Минск 2005



Цель исследованияЦель исследования

ОценитьОценить терапевтическуютерапевтическую эфэф--
фективностьфективность инъекционнойинъекционной формыформы
кислотыкислоты ацетилсалициловойацетилсалициловой (КАСи)(КАСи) вв
лечениилечении воспалительныхвоспалительных заболеванийзаболеваний
органаоргана зрениязрения



ЗадачиЗадачи
1.1. РазработатьРазработать патогенетическипатогенетически ориентиориенти--

рованныйрованный способспособ лечениялечения травматитравмати--
ческогоческого увеитаувеита сс использованиемиспользованием
инъекционнойинъекционной формыформы нестероидногонестероидного
противовоспалительногопротивовоспалительного препаратапрепарата ––
кислотыкислоты ацетилсалициловойацетилсалициловой длядля инъекинъек--
цийций

2.2. ПровестиПровести сравнительнуюсравнительную оценкуоценку
противовоспалительнойпротивовоспалительной эффективностиэффективности
разработанногоразработанного способаспособа лечениялечения
травматическоготравматического увеитаувеита вв сравнениисравнении сс
традиционнымитрадиционными способами,способами, включавключа--
ющимиющими применениеприменение кортикостероидовкортикостероидов..



ЗадачиЗадачи

33.. РазработатьРазработать дифференцированныедифференцированные
подходыподходы вв лечениилечении воспалительныхвоспалительных
заболеванийзаболеваний органаоргана зрениязрения сс
использованиемиспользованием новойновой лекарственнойлекарственной
формыформы КАСКАС..



Материалы и методыМатериалы и методы
§§ ДоклиническиеДоклинические исследованияисследования проведеныпроведены нана 6060

кроликахкроликах (на(на базабаза ЦНИЛЦНИЛ БелБел МАПОМАПО))
§§ МетодыМетоды исследованияисследования::

ОфтальмологическийОфтальмологический
РадиоиммунологическийРадиоиммунологический
БиохимическийБиохимический
ГистологическийГистологический
БактериологическийБактериологический
СпектрофотометрическийСпектрофотометрический
ФармацевтическийФармацевтический

§§ КлиническиеКлинические исследованияисследования проведеныпроведены нана 44--хх
клиническихклинических базахбазах (г(г..Минск,Минск, Гомель,Гомель, Витебск)Витебск) –– нана 243243
больныхбольных вв возрастевозрасте отот 55 додо 8080 летлет..



Состав раствораСостав раствора::
Кислоты ацетилсалициловойКислоты ацетилсалициловой 10.010.0
Поливинилпирролидона низкоПоливинилпирролидона низко--
молекулярного медицинскогомолекулярного медицинского 60.060.0
NaClNaCl

55..55
KClKCl

0.420.42
CaClCaCl

0.50.5
MgClMgCl

0.0050.005
NaHCO3NaHCO3

0.230.23
Воды для инъекций                                                   доВоды для инъекций                                                   до 1 л.1 л.





РезультатыРезультаты



РезультатыРезультаты



РезультатыРезультаты
№№ Структура глазной патологииСтруктура глазной патологии КолКол--вово

бб--хх
11 Травматические увеитыТравматические увеиты 169169

22 Послеоперационные иридоциклиты и увеитыПослеоперационные иридоциклиты и увеиты 2828

33 ИнфекционноИнфекционно--аллергические увеиты различнойаллергические увеиты различной
этиологииэтиологии

1717

44 Увеиты при ревматоидном артрите (бУвеиты при ревматоидном артрите (б--ньнь
Стилла) и др. заболеванихСтилла) и др. заболеваних

77

55 СклеритыСклериты 88

66 Кератиты, кератоувеитыКератиты, кератоувеиты 1414

ВсегоВсего 243243



РезультатыРезультаты

§§ ИзИз 169169 пациентовпациентов сс травматическимтравматическим
увеитомувеитом былабыла выделенавыделена основнаяосновная группагруппа
((2020 пациентов)пациентов) сс тяжелойтяжелой открытойоткрытой
травмойтравмой глазаглаза ии выраженнымивыраженными
экссудативноэкссудативно--воспалительнымивоспалительными
проявлениямипроявлениями ии симпатическимсимпатическим
раздражениемраздражением парногопарного глазаглаза..



§§ ВВ контрольноконтрольнойй группегруппе ((2020 больных)больных) сс
аналогичнойаналогичной попо тяжеститяжести открытойоткрытой
травмойтравмой глазаглаза применяласьприменялась
общепринятаяобщепринятая схемасхема лечениялечения сс
использованиемиспользованием кортикостероидовкортикостероидов
субконъюнктивальносубконъюнктивально вв сочетаниисочетании сс НПВПНПВП
внутрьвнутрь..
§§ ВВ основнойосновной группегруппе использовалисьиспользовались

кортикостероидыкортикостероиды ии КАСиКАСи субконъюнктисубконъюнкти--
вальновально..



РезультатыРезультаты
Сравнительная оценка результатовСравнительная оценка результатов
лечения в двух группах больных:лечения в двух группах больных:

§§ Улучшение зрительных функций в 45%Улучшение зрительных функций в 45%
случаев в контрольной  и в 75 % в основнойслучаев в контрольной  и в 75 % в основной
группе;группе;

§§ Улучшение анатомических исходов травмыУлучшение анатомических исходов травмы
(уменьшение количества энуклеаций в 4 раза(уменьшение количества энуклеаций в 4 раза
по сравнению с контролем)по сравнению с контролем)

§§ Сокращение сроков стационарного лечения наСокращение сроков стационарного лечения на
13,113,1±±1,1 койко1,1 койко--дней (на 37%) Рдней (на 37%) Р<<0,010,01



Динамика зрительных функций приДинамика зрительных функций при
использовании КАСииспользовании КАСи

НозологическиеНозологические
формыформы

ПовышениеПовышение БезБез
измененийизменений

УхудшениеУхудшение

ТравматическийТравматический
увеит различнойувеит различной
степени тяжестистепени тяжести

45%45% 49%49% 6%6%

ПослеоперационПослеоперацион--
ный увеитный увеит

66,2%66,2% 33,8%33,8% __

Увеиты другойУвеиты другой
этиологииэтиологии

42%42% 50%50% 8%8%



Дифференциальный подход к применениюДифференциальный подход к применению
1%р1%р--ра КАС на гемодезера КАС на гемодезе

Нозологические формыНозологические формы Способы введения и доза препаратаСпособы введения и доза препарата

Блефариты, конъюнктивиты,Блефариты, конъюнктивиты,
склериты, эписклеритысклериты, эписклериты

Инстилляции 3Инстилляции 3--4 раза в день4 раза в день

Эндогенные и экзогенныеЭндогенные и экзогенные
увеиты любой этиологии, в томувеиты любой этиологии, в том
числе послеоперационныечисле послеоперационные

Субконъюнктивально илиСубконъюнктивально или
парабульбарно по 0,5 мл ежедневно впарабульбарно по 0,5 мл ежедневно в
сочетании с инстилляциями 4 раза всочетании с инстилляциями 4 раза в
день, электрофорезом, фонодень, электрофорезом, фоно -- ии
магнитофорезоммагнитофорезом

Реактивный синдром приРеактивный синдром при
лазерных и хирургическихлазерных и хирургических
операцияхоперациях

Инстилляции (приИнстилляции (при
слабовыраженных воспалительныхслабовыраженных воспалительных
процессах)процессах)

Предупреждение синдромаПредупреждение синдрома
отмены при кортикостероиднойотмены при кортикостероидной
терапиитерапии

Субконъюнктивально илиСубконъюнктивально или
парабульбарно в сочетании спарабульбарно в сочетании с
инстилляциямиинстилляциями

Невриты, нейроретиниты иНевриты, нейроретиниты и
макулярный отек сетчаткимакулярный отек сетчатки

Ретробульбарно в сочетании сРетробульбарно в сочетании с
эндоназальным электрофорезомэндоназальным электрофорезом



Преимущества новой лекарственнойПреимущества новой лекарственной
формы КАСи перед Наклофомформы КАСи перед Наклофом

§§ Возможность инъекционного способаВозможность инъекционного способа
введения;введения;
§§ Увеличение концентрации препарата (в 10Увеличение концентрации препарата (в 10

раз);раз);
§§ Более высокий антипростагландиновый,Более высокий антипростагландиновый,

противовоспалительный эффект;противовоспалительный эффект;



Преимущества новой лекарственнойПреимущества новой лекарственной
формы КАСи перед Наклофомформы КАСи перед Наклофом

§§ Более эффективное средствоБолее эффективное средство
профилактики воспалительныхпрофилактики воспалительных
осложнений в плановой хирургии;осложнений в плановой хирургии;
§§ Имеет выраженное антиагрегантноеИмеет выраженное антиагрегантное

действие , что расширяет показания к еедействие , что расширяет показания к ее
применению;применению;
§§ Значительно дешевле (в 23 раза).Значительно дешевле (в 23 раза).



ВыводыВыводы
11.. ПримененияПрименения гемодезагемодеза вв качествекачестве

растворителярастворителя КАСКАС позволилопозволило увеличитьувеличить
растворимость,растворимость, потенцироватьпотенцировать ии
пролонгироватьпролонгировать антианти--простаглндиновоепростаглндиновое ии
противовоспалительноепротивовоспалительное действиедействие препарата,препарата,
аа такжетакже исключитьисключить побочныепобочные явленияявления припри
егоего примененииприменении..

22.. СравнительноеСравнительное изучениеизучение разработаннойразработанной
формыформы КАСКАС показалопоказало егоего явныеявные
преимуществапреимущества передперед НаклофомНаклофом



ВыводыВыводы

33.. ПротивовоспалительнаяПротивовоспалительная эффективностьэффективность
препаратапрепарата наиболеенаиболее выраженавыражена припри острыхострых ии
подострыхподострых иридоциклитахиридоциклитах среднейсредней тяжести,тяжести,
гдегде препаратпрепарат можноможно назначатьсяназначаться каккак
монотерапиямонотерапия..

44.. ТяжелыеТяжелые формыформы увеитовувеитов требуюттребуют
назначенияназначения препаратапрепарата вв сочетаниисочетании сс
рациональнымирациональными схемамисхемами лечениялечения
кортикостероидамикортикостероидами..



Спасибо за
внимание !



Благодарю за  вниманиеБлагодарю за  внимание


