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Важнейшими задачами современной хирургии являются обеспечение надёжного гемостаза 

при оперативных вмешательствах и минимальной кровопотери при травме внутренних ор-

ганов, а также разработка и внедрение в практическое здравоохранение эффективных кро-

восберегающих технологий. В последние годы одной из главных задач абдоминальной хи-

рургии паренхиматозных органов стал поиск новых эффективных кровоостанавливающих 

средств, способных заменить традиционные методики, такие как гемостатические швы. Для 

достижения местного гемостаза хирурги применяют различные методы, одним из них яв-

ляется использование аппликационных губчатых средств. Однако, последние не полностью 

удовлетворяют требованиям практикующих врачей-хирургов. Поэтому в настоящее время 

актуальной остается разработка и совершенствование изделий медицинского назначения из 

разного рода биодеградирующих полимеров, что позволит расширить возможности хирур-

гов в лечении «сложных» пациентов и добиться значительных положительных результатов 

в хирургии паренхиматозных органов. 

В данной работе авторами проанализированы структура и свойства такого полимера как 

карбоксиметилцеллюлоза, а также ее натриевой соли, так как указанные вещества являются 

перспективными химическими соединениями для изготовления гемостатических апплика-

ционных губчатых имплантов, что подтверждается рядом опубликованных работ. Также в 

статье приводится история получения и состояние промышленного производства натрий-

карбоксиметилцеллюлозы, классификация местных гемостатических средств, рассматрива-

ются механизмы кровоостанавливающего действия производных целлюлозы таких как 

окисленная целлюлоза, натриевая соль карбоксиметилцеллюлозы.  

Ключевые слова: натрий-карбоксиметилцеллюлоза; гемостаз; остановка кровотечения; 

гемостатическая губка; механизм действия. 
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The most important problem of modern surgery is providing a reliable hemostasis in surgical  

interventions and minimum blood loss in injury of internal organs and also development and  

introduction of effective blood-saving technologies into practical healthcare. One of the main tasks 
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of abdominal surgery of parenchymal organs is search for new effective hemostatic means, such 

as hemostatic sutures, that can replace traditional methods. To provide local hemostasis, surgeons 

use various methods, one of them being application spongy means. However, these materials  

do not completely meet the requirements of practicing surgeons. Therefore, at present an actual 

problem is development and improvement of medical products made of different biodegrading 

polymers, which will permit to expand potentials of surgery in treatment of «complex» patients 

and to achieve positive results in surgery of parenchymal organs. 

In this work the structure and properties of such polymer as carboxymethylcellulose and its sodium 

salt are analyzed, since these substances are promising chemical compounds for manufacture of 

hemostatic application spongy implants, which is confirmed by a number of the published works. 

Besides, in the article, the history of production, the state of industrial production of sodium  

carboxymethylcellulose and classification of local hemostatic means are given, mechanisms of 

hemostatic effect of cellulose derivatives such as oxidized cellulose, sodium salt of carboxy-

methylcellulose, are considered.  

Keywords: sodium carboxymethylcellulose; hemostasis; arrest of bleeding; hemostatic sponge; 

mechanism of action. 
_____________________________________________________________________________________________ 

 

Проблема остановки кровотечения 

при хирургических операциях, особенно 

паренхиматозное кровотечение являются 

одной из важных проблем хирургии, кото-

рая до настоящего времени не может счи-

таться окончательно решенной. Примене-

ние местных гемостатических средств зна-

чительно упрощает технику выполнения 

хирургической операции и сокращает ее 

продолжительность. Несмотря на положи-

тельные результаты, достигнутые при ис-

пользовании дорогих гемостатических 

препаратов, изготовленных из крови доно-

ров, не прекращаются поиски новых кро-

воостанавливающих средств, для получе-

ния которых используют не белки, а поли-

сахариды, в том числе и целлюлозу [1]. 

Бурное развитее химии полимеров в 

середине XX века способствовало широ-

кому внедрению в пластическому хирур-

гию новых синтетических материалов. В 

1956 г. Islami и Pack в эксперименте на жи-

вотных применили нейлоновую ткань для 

закрытия раневой поверхности печени. Е.И. 

Прокопенко (1961) сообщил об успешном 

использовании нейлоновой ткани в клини-

ческих условиях при обработке пострезек-

ционных ран печени [2]. Применение син-

тетических тканевых аллоплантов 

(нейлон, лавсан) имело успех при пласти-

ческом закрытии культи печени в экспери-

менте. К недостаткам всей этой группы 

материалов относится то, что в организм 

поступает значительное количество синте-

тического полимера, не способного к пол-

ной биодеградации, что может длительно 

поддерживать вялотекущие хронические 

воспалительные процессы. Кроме того, 

синтетические полимеры обладают невы-

сокой адгезивной способностью [3].  

С 1943 г. в литературе начинают появ-

ляться сообщения об использовании при хи-

рургических операциях рассасывающихся 

материалов на основе производных целлю-

лозы. На сегодняшний день, по мнению 

многих исследователей, окисленная целлю-

лоза (модифицированный полимер расти-

тельного происхождения) – основной мате-

риал для изготовления гемостатических им-

плантов [4]. Однако, несмотря на широкое 

распространение информации только о по-

ложительных качествах данного средства, 

есть данные о дополнительной высокой 

травматизации тканей поврежденного ор-

гана за счёт разницы pH с локальным гемо-

статическим средством в результате чего 

образуются очаги коагуляционного некроза 

и возникает вероятность нагноения [5]. 

Современное развитие фармацевти-

ческой технологии позволяет широко ис-

пользовать в составе лекарственных препа-

ратов полимеры, которые пролонгируют 

высвобождение лекарственных веществ, 

регулируют биодоступность, увеличивают 
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сроки годности лекарственных препаратов 

[6]. Среди большого числа полимеров осо-

бый интерес для использования в качестве 

вспомогательного вещества в фармацевти-

ческой технологии представляет кроскар-

мелоза (Международное непатентованное 

наименование), более известная как натри-

евая соль карбоксиметилцеллюлозы (Na-

КМЦ). В настоящее время на рынке пред-

ставлено большое количество торговых ма-

рок кроскармелозы, имеющих различные 

степени полимеризации и замещения по 

карбоксиметильным группам, отвечающих 

требованиям фармацевтического производ-

ства по показателям химической и микро-

биологической чистоты. Однако, несмотря 

на распространенность материалов на ос-

нове целлюлозы и ее производных, а также 

применение их в медицинской практике, 

особенно в качестве имплантируемых мате-

риалов, недостаточно освещено в современ-

ной литературе, что послужило одной из 

причин написания данной работы.  

Современные аппликационные  

гемостатические материалы 

Современные аппликационные гемо-

статические материалы – довольно широ-

кий спектр изделий медицинского назначе-

ния. Современными их можно назвать до-

статочно условно, так как чаще всего пре-

параты, которые начали использовать для 

остановки кровотечения в хирургической 

практике в последние годы известны давно. 

Например, это факторы свертывания (тром-

бин, фибрин), синтетические клеи и пр. 

Аппликационные гемостатические 

материалы подразделяются на несколько 

групп на согласно следующим критериям: 

- по форме выпуска (губки, порошки, 

пудры, гели-клеи, пасты, растворы); 

- по материалу изготовления (колла-

ген, хитозан, желатин, целлюлоза, альги-

наты, воск и пр.); 

- по наличию дополнительных химиче-

ски активных веществ/лекарственных средств; 

- по области применения (травмы и 

ранения паренхиматозных органов, оста-

новка кровотечений в гинекологии, сосу-

дистой хирургии и пр.) [8]. 

По мнению многих авторов, боль-

шинство вышеназванных препаратов в ка-

честве локальных аппликационных крово-

останавливающих средств в хирургии ор-

ганов брюшной полости превосходят в эф-

фективности гемостатические губки, в ка-

честве материала изготовления которых 

применяют коллаген (один из структурных 

белков организма), извлеченный из дермы 

или сухожилий животных, с разнообраз-

ными добавками [9, 10]. При поврежде-

ниях сосудистой стенки и возникновении 

кровотечения форменные элементы крови 

контактируют с ним в субэндотелиальном 

слое, это приводит к их адгезии, деграну-

ляции тромбоцитов, и тем самым обуслав-

ливает прокоагулянтное действие колла-

гена. Данный механизм был перенесен и на 

применение коллагена как местного гемо-

статика. Кроме того, при использовании 

губки гемостаз в ране происходит за счет 

капиллярных сил, благодаря которым 

поры импланта заполняются кровью [11]. 

Основным минусом использования таких 

средств является развитие выраженных 

иммунологических реакций на введение 

чужеродного белка (даже учитывая высо-

кую степень очистки).  

Использование хирургами аппликка-

ционных средства (в частности, губчатых 

имплантов) при ликвидации кровотечения 

из паренхиматозных органов во время опе-

ративного вмешательства связано как с 

удобством в использовании данных форм 

местных гемостатических средств, так и с 

их видоспецифическими особенностями: 

- необходимая по размеру часть губки 

или материала легко отделяется (моделиру-

ется) от основной фабричной пластинки и 

помещается на раневую поверхность, что 

значительно экономит время хирургов; 

- высокие адсорбционные свойства 

губки (за счет пористой структуры); 

- возможность проводить местную 

терапию, благодаря комбинированию ос-

новного вещества губки с лекарственными 

препаратами, не только ускоряющих гемо-

стаз, но и обладающих антибактериаль-

ными, противоспаечными и др.; 
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- отсутствие токсического влияния на 

организм продуктов распада [12];  

- высокая степень деградации (как 

правило, следы применения исчезают уже 

на 7 день после проведения операции). 

Это свойство способствуют умень-

шению продолжительности контакта 

структур органа с инородным объектом, 

что обеспечивает минимальную реакцию 

тканей на имплантацию чужеродного орга-

низму агента. Кроме этого, использование 

деградируемых материалов при остановке 

кровотечения не требует проведения рела-

паротомий для извлечения кровоостанав-

ливающего материала. Необходимо доба-

вить, что скорость биодеградации в той 

или иной степени можно контролировать 

добавлением к основному веществу губки 

других лекарственных средств [13]. 

К сожалению, в настоящее время 

накоплен незначительный опыт примене-

ния гемостатических имплантов, что, по 

мнению исследователей, связано с некото-

рыми недостатками, такими как: 

- не все образцы губок, материалов 

или порошков обладают необходимыми ад-

гезивными свойствами, что приводит к их 

смещению и началу повторного кровотече-

ния в раннем послеоперационном периоде; 

- несовершенство форм выпуска про-

является в неудобстве использования тех 

или иных форм в определенных условиях 

операции. Примером служит трудности в 

использовании губок в эндоскопической 

хирургии, при нанесении гемостатического 

порошка при сквозных ранениях печени. 

В настоящее время местные гемоста-

тики изготавливают на основе различных 

полимеров. Наибольший интерес представ-

ляют те вещества, которые способны к пол-

ной биодеградации, не вызывают выражен-

ного иммунного ответа и не влияют на си-

стему гемостаза в целом, например, натрий-

карбоксиметиллцеллюлоза (Na-КМЦ). 

История получения карбоксиме-

тилцеллюлозы 

Впервые получил, а затем и запатен-

товал карбоксиметилцеллюлозу ученый-

химик Barend Coenraad Petrus Jansen 

(Голландия, 1918 год), это не являлось ос-

новной целью его работы (Jansen работал 

над синтезом витаминов группы В), но 

имело важное практическое значение для 

развития промышленности [14]. Основа 

дальнейших исследований в области полу-

чения и изучения свойств эфиров целлю-

лозы была положена в академических ин-

ститутах СССР еще в 30-е годы XX века. 

Под руководством советского химика и 

технолога, член-корреспондента Акаде-

мии Наук СССР С.Н. Ушакова были синте-

зированы этил-, пропил-, бутил-, бензил-, 

гидроксиэтилцеллюлоза и многие другие 

соединения целлюлозы [15].  

Технологию производства именно 

карбоксиметилцеллюлозы (КМЦ) в СССР 

начали разрабатывать в 1947 году в Мос-

ковском институте нефтехимической и га-

зовой промышленности (в настоящее время 

– федеральное государственное автономное 

образовательное учреждение высшего об-

разования «Российский государственный 

университет нефти и газа (национальный 

исследовательский университет) имени 

И.М. Губкина») силами коллектива ка-

федры общей и аналитической химии [16]. 

В 1950 г. на той же базе было организовано 

промышленное производство гетероген-

ного триацетата целлюлозы для кинопленки 

и электроизоляции. Исследование законо-

мерностей получения КМЦ, выполненные 

на кафедре в течение ряда лет М.З. Фин-

кельштейном, К.Ф. Жигачом, И.М. Тимохи-

ным и др., позволили разработать моноап-

паратный периодический метод её синтеза и 

уже в 1958-1959 гг. организовать одно из 

первых производств КМЦ на Наманганском 

заводе искусственного волокна (г. Наман-

ган, Республика Узбекистан). Карбоксиме-

тилцеллюлоза была синтезирована путем 

окисления целлюлозы окислами азота, но 

было выяснено, что такой способ приводит 

к полной деструкции вещества [17]. 

В 1957 году в городе Владимир был 

основан Всесоюзный научно-исследова-

тельский институт синтетических смол 

(сегодня – Публичное акционерное обще-

ство «Полимерсинтез»), как отраслевой 
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институт Минхимпрома СССР. Одной из 

первостепенных задач института было раз-

витие отрасли производных целлюлозы, 

для этого были открыты и оснащены необ-

ходимым оборудованием лаборатория тех-

нологии сложных эфиров целлюлозы в 

1958 г., а в 1960 г. – лаборатория техноло-

гии простых эфиров целлюлозы, которые 

явились родоначальниками работ по созда-

нию промышленных технологий получе-

ния эфиров целлюлозы. Позднее здесь же 

была получена натриевая соль карбокси-

метилцеллюлозы [18]. 

На сегодняшний день в РФ созданы 

новые производства КМЦ во Владимире, 

Краснокамске, Казани, Бийске, Нижнем 

Новгороде, Екатеринбурге и Ростове-на 

Дону, используемые в производстве СМС, 

для бурения скважин, повышения нефтеот-

дачи нефтяных пластов, а также в горнодо-

бывающей, строительной, бумажной и 

других отраслях промышленности. Осно-

вываясь на положительных свойствах ука-

занных веществ, с каждым годом растет 

интерес к производным карбоксиметил-

целлюлозы, о чем свидетельствуют много-

численные патенты и публикации [19].  

Несмотря на лидирующие позиции 

России в производстве (как очищенной, так 

и неочищенной) и промышленном примене-

нии целлюлозы, РФ отстает от других стран 

в синтезе целлюлозного сырья для меди-

цины и фармации. Ключевым отличием 

целлюлозы, которая может быть использо-

вана в медицинских целях, является высо-

кая степень очистки и отсутствие балласт-

ных веществ, образующихся в процессе ее 

получения, на молекулах основного веще-

ства. Поэтому отечественные фармацевти-

ческие кампании вынуждены закупать сы-

рье у иностранных фирм, что значительно 

повышает себестоимость производства и 

уменьшает его возможные объемы. 

В настоящее время безусловными 

мировыми лидерами в области изготовле-

ния производных целлюлозы различного 

назначения являются компании Eastman 

Chemical, основанная в 1920 году (г. 

Кингспорт, штат Теннесси, США) и Daicell 

Chemical Industries, основанная в 1919 году 

(г. Осака, Япония) [20]. 

Структура и свойства карбоксиме-

тилцеллюлозы и её натриевой соли 

В макромолекуле целлюлозы глико-

зидные связи имеют β-конфигурацию (в 

отличие от молекулы крахмала, в которой 

остатки D-глюкозы соединены α-гликозид-

ными связями), что обеспечивает линейное 

строение макромолекулы. Гликозидные 

связи сравнительно легко подвергаются 

расщеплению под действием воды в при-

сутствии кислотных катализаторов (про-

цесс гидролиза). Это обусловливает отно-

сительную неустойчивость полисахаридов 

и, в частности, целлюлозы, к действию 

водных растворов кислот, но в то же время 

в условиях щелочного гидролиза глико-

зидные связи достаточно стабильны [21].  

Возможность получения разнообраз-

ных производных целлюлозы определя-

ется в первую очередь ее функциональным 

составом. С этой точки зрения целлюлозу 

можно рассматривать как полимерный по-

лиатомный спирт, в элементарных звеньях 

макромолекулы которого содержатся три 

гидроксильные группы: первичная – у ше-

стого атома углерода и две вторичные – у 

второго и третьего атомов углерода [22]. 

Элементарное звено макромолекулы цел-

люлозы находится в энергетически наибо-

лее выгодной конформации кресла С1, в 

которой гидроксильные и гидроксиме-

тильная группы расположены экватори-

ально (то есть располагаются приблизи-

тельно в плоскости, образуемой вторым, 

третьим и пятым атомами углерода и ато-

мом кислорода пиранозного цикла) и бла-

годаря такому положению обладают высо-

кой реакционной способностью. Именно 

индивидуальные свойства гидроксильных 

групп позволяют в результате их химиче-

ских превращений осуществить синтез 

простых и сложных эфиров целлюлозы, 

продуктов ее окисления. Однако роль гид-

роксильных групп в формировании ком-

плекса свойств целлюлозы не ограничива-

ется возможностью их участия в химиче-

ских реакциях [23,24].  
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В различных отраслях промышлен-

ности [25], таких как пищевая, химическая 

и медицинская часто используется натрие-

вая соль карбоксиметилцеллюлозы (Na-

карбоксиметилцеллюлоза или Na-КМЦ), 

которая получается при действии на цел-

люлозу монохлоруксусной кислоты в при-

сутствии щелочи:  

C6H7O2(OH)3 + ClCH2–COOH + 2NaOH = 

C6H7O2(OH)2(OCH2–COONa) + NaCl + 2H2O. 

В общем случае карбоксиметилцел-

люлоза – это высокомолекулярный ион-

ный электролит, которому соответствует 

химическая формула: 

[C6H7O2(OH)3-х(OCH2COOH)х]n ,  

где х = 0,08-1,5; n – степень полимеризации 

(варьируется в пределах 300-2500).  

Карбоксиметилцеллюлоза представ-

ляет собой белые или кремовые волокни-

стые гранулы или порошок, которые гиг-

роскопичны, не имеют запаха, не ядовиты, 

устойчивы, нерастворимы в кислотах, ме-

тиловом спирте, этаноле, бензоле, хлоро-

форме и других органических растворите-

лях, не изменяют свойства при хранении 

[26,27]. Карбоксиметилцеллюлоза спо-

собна растворяться в растворах щелочей и 

аммиака, образуя водные растворы солей.  

На практике в различных отраслях 

промышленности чаще всего используют 

натриевую соль карбоксиметилцеллюлозы 

(Na-КМЦ), которую часто называют оши-

бочно карбоксиметилцеллюлозой. Na-КМЦ 

представляет собой белое твердое вещество 

плотностью 1,59 г/см3, с насыпной массой 

400-800 кг/м3. Na-КМЦ хорошо растворима 

в воде и водных растворах щелочей, амми-

ака и хлорида натрия [17]. Данное соедине-

ние выпускается в различных модифика-

циях. Область применения зависит от моле-

кулярной массы вещества, степени замеще-

ния в макромолекулярной цепи гидрок-

сильных групп карбоксиметильными. 

Развитие представлений о растворах 

производных целлюлозы, в частности, та-

ких как карбоксиметилцеллюлоза и ее 

соли, в различных типах растворителей ос-

новывается на том, что эти вещества 

образуют истинные растворы, в которых 

макромолекулы являются кинетически 

свободными. Концентрированные рас-

творы Na-КМЦ являются неньютонов-

скими жидкостями. КМЦ и ее соли не под-

вергаются воздействию животных/расти-

тельных масел, а также воздействию яр-

кого света [28]. Одним из основных 

свойств Na-КМЦ является ее способность 

образовывать очень вязкий коллоидный 

раствор, который не утрачивает вязкости в 

течение длительного периода времени [8]. 

При оценке кинетики реакции гомогенного 

гидролитического расщепления КМЦ и ее 

солей при различных температурах, отме-

чается, что с увеличением температуры 

скорость гидролитического расщепления 

значительно повышается. 

Технологические аспекты исполь-

зования натрий-карбоксиметилцеллю-

лозы в медицине и фармации 

Главными свойствами для полиме-

ров, используемых в фармацевтической 

технологии, являются сыпучесть, прессуе-

мость, осмотическая активность, сорбци-

онные свойства, способность к геле- и 

пленкообразованию, антимикробная ак-

тивность [29]. Согласно данным исследо-

вателей Na-КМЦ обладает всеми указан-

ными выше свойствами. 

В фармацевтической практике Na-

КМЦ находит самое широкое применение 

в производстве различных лекарственных 

форм: мазей, линиментов, суспензий, 

эмульсий, таблеток, глазных лекарствен-

ных пленок и т.д. Na-КМЦ применяется в 

качестве загустителя, эмульгатора, стаби-

лизатора, пролонгатора, пленкообразова-

теля и т.д. [30]. 

Основными характеристиками Na-

КМЦ, определяющими разнообразие ее 

свойств и, главным образом, раствори-

мость, являются: средняя степень замеще-

ния, равномерность распределения заме-

стителей и степень полимеризации [31]. 

Одна из наиболее важных характеристик 

производных целлюлозы – размер макро-

молекулы, от которого зависит такие свой-

ства целлюлозных материалов, как 
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вязкость растворов, механические свой-

ства волокон и пленок [32]. 

Na-КМЦ обладает следующими 

свойствами, на которых основано приме-

нение в медицине и фармации:  

- легко растворяется в воде;  

- увеличивает вязкость водных рас-

творов; 

- удерживает жидкость, за счет своих 

выраженных адсорбционных свойств; 

- обладает стабилизирующими и свя-

зывающими свойствами; 

- образует прозрачную и плотную 

пленку без запаха и вкуса, устойчивую к 

воздействию бактерий и плесени; 

- ферментативно устойчива;  

- не изменяет величины pH окружаю-

щей среды; 

- нетоксична даже при длительном 

введении в организм; 

- не влияет на иммунологическую ре-

активность организма; 

- оказывает стимулирующее влияние 

на пролиферативную функцию соедини-

тельной ткани [33]. 

Экспериментально было выяснено, 

что Na-КМЦ в качестве вспомогательного 

вещества в лекарственных препаратах не 

представляет мутагенной опасности. 

Также в литературе представлены данные 

о том, что даже при малом процентном со-

держании в смеси Na-КМЦ, проявляется 

одно из основных её свойств – удержание 

воды в растворе. Чем выше вязкость среды, 

тем больше водоудерживающая способ-

ность вещества, такой же эффект наблюда-

ется при увеличении содержания Na-КМЦ 

в композиции [34].  

Значительная роль в исследовании 

биомедицинского применения КМЦ при-

надлежит коллегам из Института биоорга-

нической химии Академии Наук Респуб-

лики Узбекистан (г. Ташкент, Республика 

Узбекистан) – профессору Тураеву А.С., 

Дусниязову Б.З. Ими доказано, что в ре-

зультате включения в макромолекулы цел-

люлозы гидрофильных, карбоксиметиль-

ных групп, полученные материалы приоб-

ретают биодеградирующие свойства, а 

увеличение степени замещения приводит к 

повышению сорбции паров воды. Так, уста-

новленные глубокие структурные измене-

ния на молекулярном и надмолекулярном 

уровнях, происходят при этерификации и 

обуславливают появление рассасываю-

щихся свойств целлюлозных материалах 

[35]. Это позволяет широко использовать 

данные материалы в качестве основы для 

различного рода хирургических имплантов. 

В последние годы появился ряд па-

тентов и работ, в которых предложены но-

вые формы гемостатических препаратов на 

основе целлюлозы или различные усовер-

шенствования технологического процесса 

её получения. Отечественными и ино-

странными авторами описана отработка 

окисленной целлюлозы различными анти-

микробными веществами (тубазид, кана-

мицин, риванол, норсульфазол, стрептоми-

цин) и успешное использование получен-

ных соединений при хирургических опера-

циях. Согласно литературным данным, 

применение рассасывающихся гемостати-

ческих препаратов, обладающих антимик-

робным действием, упрощает технику хи-

рургических операций и способствует про-

филактике послеоперационных осложне-

ний. При этом достигается также пролон-

гирование действия указанных выше ле-

карственных веществ [36]. 

В настоящее время КМЦ использу-

ется в хирургической практике ограни-

ченно, широкое применение этого расса-

сывающегося в организме гемостатиче-

ского препарата затруднено сложностью 

аппаратурного оформления технологиче-

ского процесса ее получения, необходимо-

стью изготовления в стерильных условиях 

или использования для его стерилизации γ-

лучей. Стерилизация целлюлозных мате-

риалов путем автоклавирования (наиболее 

распространенный метод стерилизации в 

хирургических клиниках) невозможна, так 

как обработка паром приводит к полной 

деструкции КМЦ [37]. 

Но использование γ-лучей также не 

является наилучшим способом стерилиза-

ции, так как с увеличением дозы облу-
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чения до 10 кДж/кг ухудшаются прочност-

ные показатели и уменьшается степень по-

лимеризации КМЦ-материалов. Гамма-об-

лучение (длина волны менее 5∙10-11 м) при-

водит к глубоким деструктивным, а также 

структурным изменениям полимера. При 

дозе облучения 10 кДж/кг превалирует ре-

акция сшивания. Уменьшение степени по-

лимеризации и физико-механических по-

казателей КМЦ-материалов при гамма-об-

лучении объясняется деструктивными 

процессами, обусловленными образова-

нием сво6одных радикалов, которые ока-

зывают влияние на физико-химические 

свойства КМЦ-материалов. Аналогично 

действует и облучение рентгеновскими лу-

чами (длина волны 5∙10-11-1∙10-8) м, при 

этом характер образующихся радикалов 

идентичен радикалам, образующимся при 

облучении незамещенной целлюлозы, а 

сами активные радикалы в КМ-гидратцел-

люлозном материале исчезают за 14 суток.  

Экспериментально установлено, что 

с увеличением поглощенной дозы умень-

шается прочность, молекулярная масса об-

разцов, поверхность материалов как бы 

вытравливается, проявляет более четкую 

глобулярность, зернистость, фибрилляр-

ность и слоистость. Позитивным является 

тот факт, что вышеуказанное дает возмож-

ность регулировать эксплуатационные 

свойства материалов на основе КМЦ [38], 

позволяя регулировать эксплуатационные 

свойства материалов на основе КМЦ не 

только на стадии их получения, но и на ста-

дии стерилизации.  

В патентной литературе предложено 

использовать в качестве гемостатических 

препаратов материалы на основе карбокси-

метилового эфира целлюлозы, а также со-

лей сульфата целлюлозы и простых эфиров 

целлюлозы и алифатических оксикарбоно-

вых кислот, растворами которых пропиты-

вают перевязочные материалы. Ранее кол-

лективом отечественных авторов был 

предложен не рассасывающийся в орга-

низме гемостатический целлюлозный ма-

териал, который представляет собой каль-

циевую соль привитого сополимера 

целлюлозы и полиакриловой кислоты [39]. 

Этот гемостатический материал стерили-

зуется автоклавированием, при этом его 

гемостатические свойства и прочность 

практически не изменяются. Широкие кли-

нические испытания показали целесооб-

разность применения указанного гемоста-

тического материала в хирургической 

практике, после чего он был рекомендован 

для применения в медицине.  

Фармакодинамика и фармакокине-

тика натрий-карбоксиметилцеллюлозы 

Результаты исследования острой и 

хронической токсичности, аллергенности и 

канцерогенности при введении в организм 

лабораторных животных материалов на ос-

нове КМЦ показали, что последние неток-

сичны, не обладают канцерогенностью, ал-

лергических реакций не вызывают. 

Материалы на основе КМЦ, в отли-

чие от целлюлозы, полностью рассасыва-

ются в организме, и это, прежде всего за-

висит от молекулярных параметров, струк-

туры и места имплантации. Изменение сте-

пени полимеризации от 400 до 100 умень-

шает срок рассасывания в 1-5 раз. Раство-

ренный имплант выносится с током крови 

из печени, распределяется по органам и 

элиминируется с мочой и фекалиями. В 

первые 10 дней выводится около 3% пре-

парата, при этом 81% экскретируемой 

метки (низкомолекулярные фракции) вы-

водится с мочой, а 9% (высокомолекуляр-

ные фракции захватываются клетками ре-

тикуло-эндотелиальной системы и возвра-

щаются в кровоток, затем в желудочно-ки-

шечный тракт) – с фекалиями. При этом 

наибольшее количество меток находится в 

печени (до 40%), значительно меньше в та-

ких органах как почки, селезенка. Такое 

накопление метки в указанных органах 

можно связать с их функциональной ак-

тивностью. Существуют отличия в скоро-

сти выведения различных фракций КМЦ. 

Так, низкомолекулярная фракция выво-

дится через 10 суток, а высокомолекуляр-

ная – через 100-120 дней (52,52% с мочой, 

остальное с фекалиями) [40]. 
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Механизм гемостатического дей-

ствия имплантов на основе производных 

целлюлозы 

В настоящее время в качестве основ-

ного понимания и обоснования механиз-

мов гемостаза используют «каскадную» 

модель коагуляции (Davie E.W., Ratnoff 

O.D.; Macfarlane R.G., 1964 г.), где процесс 

свертывания крови состоит из двух частей: 

сосудисто-тромбоцитарный и коагуляци-

онный гемостаз, с выделением в послед-

нем «внешнего» и «внутреннего» путей ак-

тивации тромбина (сериновой протеиназы, 

которая преобразует фибриноген в фибрин 

и способна к расщеплению пептидных свя-

зей в белковых структурах [36]. 

В отечественных и зарубежных ис-

точниках встречается множество сообще-

ний об эффективном использовании гемо-

статических средств, выполненных на ос-

нове производных целлюлозы. Однако, ме-

ханизм их гемостатического действия опи-

сывается несколько сжато. Наиболее по-

дробно описана основа кровоостанавлива-

ющего эффекта имплантов из окисленной 

целлюлозы ввиду широкого ее внедрения в 

хирургическую практику [31].   

Так, J. Ryšava и соавторы высказы-

вают предположение о том, что активация 

системы гемостаза вызвана отрицательно 

заряженной поверхностью молекулы, ко-

торая способствует образованию тром-

бина, усиливает действие VIII и XII факто-

ров свертывающей системы крови [4]. 

Иными словами, механизм действия ОЦ в 

основном не изучен и носит характер ско-

рее гипотезы. 

В работе W. Cheng и соавт. гово-

рится, что окисленная целлюлоза благо-

даря высокой адсорбционной способности 

поглощает большую часть плазмы крови, 

повышая тем самым ее вязкость. За счет 

отрицательного электрического заряда 

карбоксильных групп, находящихся на по-

верхности окисленной целлюлозы, проис-

ходит адгезия и активация тромбоцитов. 

Низкое значение pH способствует вазоко-

нстрикции в зоне ее применения. Так же 

было обнаружено, что карбоксильные 

группы окисленной целлюлозы обладают 

способностью связываться с ионами же-

леза гемоглобина крови и образовывать ис-

кусственный сгусток [41,42]. 

Данные о механизме действия Na-

КМЦ встречаются в работах Чижикова 

Г.М., Майстренко А.Н., Дусниязова Б.З., в 

которых авторы высказывают гипотезы, 

основанные на результатах собственных 

экспериментальных исследований. По 

мнению Дусниязова Б.З. гемостатическая 

активность КМЦ зависит от карбоксиль-

ных групп. Результаты исследования пока-

зали, что с увеличением степени замеще-

ния и уменьшением степени полимериза-

ция гемостатическая активность возрас-

тает. Эти результаты указывают, что 

СООН-группа и β-ангидроглюкопираноз-

ный цикл способствует усилению агрега-

ции и тромбообразования. В работах Тура-

ева А.С. есть информация о том, что с 

уменьшением радиуса пор тестируемых 

образцов уменьшается и их гемостатиче-

ская активность. Такой эффект обусловлен 

увеличением вероятности агрегации кро-

вяных элементов при увеличении разрых-

ленности структуры импланта [43]. 

Основной точкой зрения, согласно 

Майстренко А.Н., относительно меха-

низма гемостатического действия матери-

алов на основе КМЦ является образование 

эритроцитарно-целлюлозного сгустка. То 

есть губчатая матрица гемостатических гу-

бок обеспечивает их высокую сорбцион-

ную активность, способствующую эффек-

тивной адгезии и агрегации форменных 

элементов крови, и ускоренному формиро-

ванию эритроцитарно-целлюлозного 

сгустка. Смачиваясь кровью, они приобре-

тают новые свойства, поскольку начинают 

действовать физические законы поверх-

ностного натяжения и вязкости жидкости. 

Белковые компоненты крови способны об-

разовывать с КМЦ межмолекулярные во-

дородные связи с участием аминных, 

амидных, карбоксильных, гидроксильных 

групп. Одновременно протекают процессы 

свертывания крови, в результате чего поры 

материала с наружной и внутренней 
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сторон затягиваются фибрином и заполня-

ются клетками крови.  

В остановке кровотечения с помо-

щью импланта из Na-КМЦ важную роль 

занимает образование кровяного сгустка 

между тканью печени и тесно примыкаю-

щим к ней слоем синтетического матери-

ала. Способ изготовления и состав матери-

алов обеспечивает им высокую адгезию к 

раневой поверхности, способствующую 

механической остановке кровотечения 

ввиду плотного прилегания материала к 

подлежащим травмированным тканям. 

При соприкосновении импланта с раневой 

поверхностью последний превращается в 

пастообразную, эластичную массу, кото-

рая надежно укрывает рану от инфициро-

вания и внешних воздействий, что уско-

ряет рост грануляционной ткани и эпите-

лизацию раны [44,45]. 

На рисунке 1 мы систематизировали 

имеющиеся в литературе сведения о меха-

низме гемостатического действия натрий-

карбоксиметиллцеллюлозы. 

 

 
 

Рис. 1. Контактные механизмы кровоостанавливающего эффекта Na-КМЦ  

при взаимодействии с травмированной поверхностью органа (схема) 

 

Так, из указанной схемы видно, что 

модификации и усовершенствование аппли-

кационных гемостатических губчатых им-

плантов, выполненных на основе Na-КМЦ, 

может осуществляться по трем направле-

ниям согласно числу выделенных нами ме-

ханизмов действия. Основными инструмен-

тами повышения эффективности имплантов 

можно считать: внесение в их состав допол-

нительных лекарственных средств, облада-

ющих прокоагулянтной активностью (что 

окажет влияние на клеточный и биохимиче-

ский механизмы); изменение формы, пори-

стости (физический механизм).  

Заключение 

Подводя итог вышесказанному, отме-

тим, что при разработке и производстве ге-

мостатических имплантов учитывают 

большое число важных критериев, таких как 

способность к биодеградации, показатели 

биосовместимости и гемостатической ак-

тивности. Исходя из этих критериев, опреде-

ляют вещество, которое ляжет в основу кро-

воостанавливающего средства. Как правило, 

в качестве последнего выступает полимер, 

обладающий всеми указанными качествами. 

Одним из перспективных материалов в экс-

периментальной хирургии гемостатических 

имплантов является натрий-карбоксиметил-

целлюлоза. Указанное вещество обладает 

рядом положительных свойств, которые 

позволяют широко использовать его в меди-

цине и фармации, в частности – в производ-

стве локальных гемостатиков: не влияет на 

иммунологическую реактивность орга-

низма; оказывает стимулирующее влияние 
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на пролиферативную функцию соедини-

тельной ткани. Однако, в виде небольшого 

числа работ относительно использования 

имплантов на основе натрий-карбоксиме-

тилцеллюлозы возникает необходимость их 

углубленного и всестороннего изучения в 

эксперименте in vitro et in vivo. 
 

Дополнительная информация 
Конфликт интересов. Авторы деклари-

руют отсутствие явных и потенциальных конфлик-

тов интересов, о которых необходимо сообщить в 

связи с публикацией данной статьи. 

Работа выполнялась в соответствии с планом 

научных исследований ФГБОУ ВО КГМУ Мин-

здрава России.  
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спонсорской поддержки. 
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