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Применение различных инфузионных растворов в анестезиологии и реаниматологии сопряжено с определенными 
рисками по причине сложности курируемых случаев и уникальности проводимых вмешательств. Тем не менее 
сегодня на государственном уровне разработаны надежные принципы и подходы по минимизации угроз, связан-
ных с качеством инфузионных растворов. К ним относятся требования по обязательной регистрации всех новых 
комбинированных растворов, в том числе изготовленных из уже известных компонентов, а также правила произ-
водства стерильных инфузий по стандарту надлежащей производственной практики (GMP – good manufacturing 
practice). Обязательное соблюдение этих требований является гарантией безопасности инфузионной терапии 
с позиции качества инфузионного раствора, который вводится в организм пациента. На примере кардиоплегиче-
ских растворов показаны проблемы безопасности и противоречия в существующей системе оказания высокотехно-
логичной области медицины – кардиохирургии.
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The use of various infusion solutions in anesthesiology and intensive care involves certain risks due to the complexity 
of the supervised cases and the uniqueness of the interventions. Nevertheless, today reliable principles and approaches have 
been developed at the state level to minimize the threats associated with the quality of infusion solutions. These include 
the requirements for mandatory registration of all new combined solutions, including those made from already known 
components, as well as the rules for the production of sterile infusions according to the standard of good manufacturing 
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practice (GMP – good manufacturing practice). Mandatory compliance with these requirements is a guarantee of the safety 
of infusion therapy from the standpoint of the quality of the infusion solution that is injected into the patient՚s body. 
On the example of cardioplegic solutions, the safety problems and contradictions in the existing system of providing 
high-tech field of medicine – cardiac surgery are shown.
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Введение 
Инфузионная терапия в анестезиологии и  

реаниматологии является неотъемлемой частью  
стационарного лечения пациентов. Своевременное 
принятие решения об оптимальном объеме и составе 
инфузии представляется одной из ключевых задач 
для врача-реаниматолога на протяжении всего пе-
риода пребывания пациента в отделении интенсив-
ной терапии [9, 15, 27]. Вместе с тем, несмотря на 
ряд очевидно положительных эффектов, волемиче-
ская терапия может повлечь за собой и неблагопри-
ятные последствия. В национальном руководстве 
«Анестезиология» в главе «Этические и юриди-
ческие проблемы анестезиологии» инфузионные  
повреждения относятся к числу ятрогенных [1]. 

Международные рекомендации Великобрита-
нии и Германии уделяют повышенное внимание 
технике безопасности применения инфузионной 
терапии [9, 27], при этом качество самого раствора 
играет существенную роль для исхода лечения 
пациента. 

Особое место в инфузионной терапии зани-
мают кардиоплегические растворы (растворы для 
кардиоплегии), которые применяются для защиты 
миокарда в высокотехнологичной области меди-
цины – кардиохирургии. Процедура выполнения 
кардиоплегии сводится к введению в коронарное 
русло кардиохирургических пациентов специаль-
ных растворов с целью защиты миокарда во время 
оперативных вмешательств на сердце [10]. 

Цель исследования – комплексная оценка 
существующей практики самостоятельного изго-
товления инфузионных растворов медицинскими 
организациями, в том числе непосредственно  
у постели больного, и их применения в анестезио-
логии (на примере кардиоплегических растворов). 

 
Материалы и методы 
Исследование проводилось на основе ситуа-

ционного, логического, контент-анализа, стати-
стического, графического анализов. Материалы 

для исследования: нормативная база по изготов-
лению инфузионных растворов в Российской  
Федерации, официальный сайт государственных 
закупок https://zakupki.gov.ru/ 

Государственный реестр лекарственных 
средств (ГРЛС) (интернет-версия, дата обращения 
28.02.2021 г. [8]; статистические показатели  
по количеству оперативных вмешательств на сердце 
с искусственным кровообращением на основа- 
нии данных ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский центр сердечно-сосудистой 
хирургии им. А. Н. Бакулева» (НМИЦССХ  
им. А. Н. Бакулева Минздрава России) [5]; офици-
альный сайт государственных закупок https:// 
zakupki.gov.ru/; Приказ Минздрава России  
от 27.07.2016 № 538н «Об утверждении Перечня 
наименований лекарственных форм лекарствен-
ных препаратов для медицинского применения» 
[23]; Приказ Минздрава России (Министерство 
здравоохранения РФ) от 26 октября 2015 г. № 751н 
«Об утверждении правил изготовления и отпуска 
лекарственных препаратов для медицинского 
применения аптечными организациями, индиви-
дуальными предпринимателями, имеющими ли-
цензию на фармацевтическую деятельность» [22]; 
инструкции по медицинскому применению лекар-
ственных препаратов (далее – инструкция); норма-
тивно-правовые документы.  

 
Результаты исследования 
По материалам российских авторов и обзорам 

литературы в России врачебными бригадами  
широко применяются собственные и зарубежные 
методики защиты миокарда, при этом высокая  
доля данных лекарственных смесей для кардиоп-
легии не имеет официальной регистрации в каче-
стве лекарственного средства (ЛС) [18]. Процеду-
ра обязательной регистрации ЛС в Российской 
Федерации (РФ) закреплена в ФЗ от 12.04.2010 г. 
№ 61-ФЗ «Об обращении лекарственных средств». 
Согласно положениям главы 13 статьи 2 п. 3,  
в РФ подлежат государственной регистрации  
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новые комбинации зарегистрированных ранее  
лекарственных препаратов (ЛП) [2624]. 

Согласно данным государственных закупок 
ЛС для кардиоплегии за 2020 г., суммарно было 
закуплено такое количество кардиоплегических 
растворов, которого достаточно только для выпол-
нения 26 220 операций на «открытом» сердце  
в России [18]. По официальной статистике, за 2020 г. 
проведены 41 963 операции с подключением  
аппарата искусственного кровообращения [5].  
Таким образом, 15 743 пациента были подвергну-
ты операции на сердце без применения официаль-
но зарегистрированных и одобренных Минздра-
вом РФ кардиоплегических растворов. Несмотря 
на постепенное снижение общего числа таких 
операций, доля вмешательств на «открытом» 
сердце без применения зарегистрированных  
препаратов для кардиоплегии в 2020 г. была по-
прежнему достаточно высока и составляла 37,5 % 
от общего числа случаев (рис. 1) [18]. 

Ряд специалистов в области медицинского  
законодательства дают экспертную правовую 
оценку, согласно которой существующая практика 
операций на сердце без применения официальных 
кардиоплегических растворов не согласуется  
с актуальными принципами доказательной меди-
цины, не отвечает современным требованиям дей-
ствующих нормативно-правовых документов РФ  

и не соответствует государственной парадигме 
безопасного оказания медицинской помощи насе-
лению [3, 19, 20]. 

Кроме фактов использования в клинической 
практике неодобренных смесей, описанных  
в научной литературе, на слайдах докладов  
и в материалах профильных симпозиумов, съездов 
и конференций демонстрируются технические 
способы изготовления кардиоплегических смесей 
в процедурном кабинете или непосредственно  
в операционной [2, 4, 25]. Любому специалисту  
по фармации данная схема изготовления ЛС  
покажется сомнительной, в связи с этим был про-
веден анализ нормативных документов, которыми 
обычно руководствуются фармацевтические про-
изводители, с целью прояснить для медицинского 
сообщества надлежащий порядок производства 
инфузионного раствора. 

Федеральный закон от 12.04.2010 г. № 61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» относит 
изготовление ЛП к фармацевтической деятельно-
сти [26]. Согласно ч. 1 ст. 13 Федерального закона 
от 12.04.2010 № 61-ФЗ «Об обращении лекарст-
венных средств», на территории РФ допускается 
обращение лекарственных средств (в том числе  
их ввоз, изготовление, хранение и применение) 
только в том случае, если они были зарегистриро-
ваны в установленном порядке.  

 

 
 

Рис. 1. Динамика числа операций на «открытом» сердце с подключением искусственного кровообращения 
без применения незарегистрированных кардиоплегических растворов 

Fig. 1. Dynamics of the number of «open» heart surgeries with the connection of cardiopulmonary bypass  
with the use of unregistered cardioplegic solutions 
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Это означает, что любые действия по приго-
товлению инфузионных растворов должны осуще-
ствляться фармацевтическими работниками  
в условиях фармацевтического производства,  
которое имеет как минимум сертификат GMP  
и лицензию на изготовление ЛС. 

Международный стандарт GMP – это система 
норм, свод правил и указаний, способствующих 
обеспечению качественного производственного 
процесса, в том числе хранения и испытаний про-
дукции. Поэтапное внедрение стандартов GMP  
на фармацевтических производствах РФ сегодня 
обеспечивает модернизацию и качественное пре-
образование всех этапов производства, что в свою 
очередь гарантирует высокое качество фармацев-
тической продукции. Особое внимание при обес-
печении соответствия предприятий высоким стан-
дартам GMP уделяется непрерывному улучшению 
качества лекарственных препаратов, их безопас-
ности для потребителей [6, 21, 24]. 

Большинство фармацевтических инфузион-
ных производств выпускают инфузионные раство-
ры под своим логотипом, гарантируя качество  
и безопасность препаратов. Все без исключения 
инфузионные растворы промышленного произ-
водства проходят государственную регистрацию, 
и в случае выпуска в обращение новой прописи  
с уникальным составом компонентов препарат 
проходит полную процедуру регистрации и полу-
чение допуска в Государственный реестр лекарст-
венных средств как самостоятельный препарат. 

Несмотря на это, по-прежнему существует 
практика экстемпорального изготовления инфузи-
онных растворов в медицинских организациях. 
Специалисты условно выделяют два основных 
способа производства растворов для инфузий для 
нужд медицинских организаций. Первый способ 
заключается в изготовлении жидкого инфузионно-
го раствора из воды для инъекций и активных 
фармацевтических субстанций, второй представ-
ляет собой производство одного раствора из не-
скольких готовых жидких лекарственных форм 
для инъекций и инфузий [12]. 

Вне зависимости от технологического спосо-
ба изготовления инфузий, фармацевтические  
работники руководствуются целым комплексом 
строгих правил производства и критериев качества 
лекарственных препаратов, особенно это касается 
инфузионных лекарственных форм, в том числе 
кардиоплегических растворов. 

К числу требований действующих норматив-
но-правовых актов относятся: экспертиза на фар-
мацевтическую совместимость компонентов;  
требования к помещениям, персоналу, изготовле-

нию, маркировке, условиям хранения. Обязатель-
но проводится контроль качества изготавливае-
мого инфузионного раствора по показателям 
«Внешний вид», «Отсутствие механических вклю-
чений», «Подлинность», «Количественное содер-
жание действующих веществ», «Стерильность», 
«Апирогенность», «Отсутствие бактериальных 
эндотоксинов» [7, 16, 17]. 

Приказ Минздрава России от 26 октября 2015 г. 
№ 751н «Об утверждении правил изготовления  
и отпуска ЛП для медицинского применения  
аптечными организациями, индивидуальными пред-
принимателями, имеющими лицензию на фармацев-
тическую деятельность» предусматривает аптечное 
изготовление инъекционных и инфузионных ле-
карственных форм, включая кардиоплегические 
растворы. Документом установлены достаточно 
жесткие требования к качеству исходных мате-
риалов и самих инфузионных растворов на всех 
стадиях производства, при этом вне зависимости  
от состава раствора предусмотрена финишная 
термическая стерилизация. Инфузионные лекарст-
венные препараты, требующие защиты от воздей-
ствия повышенной температуры, стерилизуются 
фильтрованием методом стерилизующей фильтра-
ции в ламинарном потоке воздуха с помощью 
мембранных фильтров с номинальным размером 
пор не более 0,22 мкм и глубинных фильтров  
с эквивалентными свойствами по удержанию  
микроорганизмов [22]. 

После стерилизации оценка качества инъек-
ционных и инфузионных растворов проводится  
по внешнему виду, отсутствию механических 
включений, также растворы подвергаются про-
верке на отклонение от номинального объема  
при розливе в стерильные флаконы, значению рН, 
подлинности и количественному содержанию дей-
ствующих средств, фиксированности укупорки. 
Изготовленные инфузионные растворы должны 
быть свободными от механических включений, 
стерильными, стабильными, выдерживать испыта-
ние на пирогенность и содержание бактериальных 
эндотоксинов. Дополнительными требованиями 
для изготовленных инфузионных растворов явля-
ются их изотоничность, изогидричность, изоио-
ничность, изовязкость [22]. 

При несоответствии одному из перечислен-
ных требований растворы считаются недоброкаче-
ственными. Запрещается изготавливать инъекци-
онные и инфузионные растворы при отсутствии 
данных о химической совместимости входящих  
в них лекарственных компонентов, технологии  
и режиме стерилизации, а также при отсутствии 
методов контроля качества [21, 22]. 
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Обсуждение 
Сравнение российских и зарубежных требо-

ваний к экстемпоральному производству не вы-
явило принципиальных различий, однако обнару-
жило свои особенности. В некоторых странах 
фармацевтам для приготовления сложных соста-
вов, которые готовятся в асептических условиях, 
требуется специальная подготовка. Из дополни-
тельных требований к качеству экстемпорально 
изготовленных ЛП за рубежом можно также отме-
тить изучение стабильности новых составов, 
штриховое кодирование, систему риск-менедж-
мента и фармаконадзора [14]. 

Важность соблюдения всех установленных 
требований к кардиоплегическим растворам слож-
но переоценить. Например, обязательное отсутст-
вие механических включений в любом растворе 
для инфузий и перфузий обусловлено необходи-
мостью проверки полного растворения субстанций 
в воде для инъекций, отсутствием осадка в резуль-
тате взаимодействия фармацевтически несовмес-
тимых компонентов, исключением присутствия  
в растворе загрязнений в виде мельчайших оскол-
ков стекла, видимых и невидимых механических 
частиц. Недопущение попадания твердых включе-
ний в кардиоплегическую смесь имеет огромное 
значение в кардиохирургии, поскольку во время 
введения кардиоплегических растворов, не про-
шедших проверку по данному показателю, сохра-
няется риск закупорки мельчайших сосудов  
коронарного русла c фатальными последствиями 
для больного. 

Административное и уголовное законодатель-
ство предусматривают специальные нормы,  
регламентирующие ответственность за нарушение 
законодательства Российской Федерации при об-
ращении лекарственных средств [27]. Применение 
недоброкачественного инфузионного раствора, 
произведенного в условиях аптечного производст-
ва медицинской организации, может повлечь для 
медицинской организации и медицинских  
работников гражданско-правовую уголовную или 
(если медицинская помощь оказывается в рамках 
ОМС) административную ответственность. 

Необходимо отметить, что государственная 
политика в области производства инфузионных 
ЛС в последние десятилетия направлена на плано-
вую замену аптечного экстемпорального изготов-
ления на промышленное производство. Это связа-
но с ранее выявленной тенденцией изготовления 
инфузионных растворов более низкого качества  
в производственных аптеках в сравнении с про-
дукцией фармацевтических заводов [13]. 

В настоящее время в России ожидает совер-
шенствования комплекс проблем, связанных с дей-

ствующей системой организации экстремпорального 
изготовления инфузионных смесей. На сегодняш-
ний день современные международные требова-
ния GMP к производству ЛС делают фактически 
невозможным выпуск в аптеках растворов, соот-
ветствующих этим высоким требованиям, однако 
это осуществимо и успешно реализуется в про-
мышленном секторе [7, 11, 12]. 

Принимая во внимание особенности и усло-
вия работы операционного блока, отсутствие спе-
циальных фармацевтических знаний у среднего 
медицинского персонала и другие материально-
технические и производственные условия, оче-
видным является факт того, что соблюдение уста-
новленной процедуры изготовления всех типов 
инфузионных растворов надлежащего качества,  
в частности растворов для кардиоплегии, в опера-
ционном блоке технически не представляется воз-
можным. В любом случае силами и средствами 
персонала операционного блока или процедурного 
кабинета невозможно произвести по всем прави-
лам стерильный, отвечающий всем требованиям, 
кардиоплегический раствор и проверить его над-
лежащим образом. 

 
Выводы 
Практика применения незарегистрированных 

инфузионных растворов в клинической медицине, 
изготовленных самостоятельно или в условиях 
аптечного производства больницы, очевидно, ухо-
дит корнями в прошлое, когда врач самостоятель-
но подбирал для больного состав инфузионной 
терапии, опираясь на свои знания и опыт. Сегодня 
в эру доказательной медицины и общемирового 
курса на оказание безопасной медицинской помо-
щи пациентам опыт одного или группы специали-
стов отдельно взятого учреждения сильно уступа-
ет по уровню доказательности процедуре регист-
рации новых комбинаций на основе данных кли-
нических исследований, а производство доброка-
чественных инфузионных растворов невозможно 
представить без высокотехнологичного оборудо-
вания и специальной многоуровневой системы 
качества GMP. 

Изготовление инфузионных растворов, вклю-
чая лекарственные смеси для кардиоплегии, долж-
но осуществляться по высоким стандартам качест-
ва силами и средствами фармацевтической  
отрасли после официальной регистрации; только 
тогда инфузионные кардиоплегические растворы 
будут соответствовать принципам эффективного  
и безопасного лечения, закрепленным в системе 
нормативно-правового регулирования здравоохра-
нения России. 
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