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пытаются разграничить ПРС и вазоплегический синдром 
[5, 6]. Последнее представляется не вполне оправданным 
[7], поскольку вазоплегия всегда сопутствует реперфузии 
трансплантата [8—10]. Тем не менее подавляющее боль-
шинство авторов [7—13], занимающихся проблематикой 
ПРС, используют именно определение Aggarwal.

Однако, несмотря на относительно длительную исто-
рию изучения ПРС и накопленный мировой опыт (количе-
ство выполняемых ежегодно в мире операций исчисляется 
десятками тысяч), до сих пор отсутствует общепринятое 
представление о патогенезе развития ПРС, что затрудняет 
поиск эффективных мер профилактики этого осложнения 
ОТП [3, 9, 10, 14—16—18].

В настоящее время основой возникновения ПРС счита-
ется развитие сложного каскада биохимических, гумораль-
ных и клеточных реакций при реперфузии трансплантата. 
Наиболее активно обсуждается роль NO [10, 16, 19—23], 
провоспалительных цитокинов [8, 23—25] и свободных 
кислородных радикалов [9, 10, 26, 27]: повышение их 

Среди многочисленных проблем, связанных с ортото-
пической трансплантацией печени (ОТП), особое место 
занимает постреперфузионный синдром (ПРС), история 
изучения которого началась в 1987 г. с введения в клини-
ческую практику самого термина [1, 2]. Данное авторами 
определение — снижение среднего АД более чем на 30%, 
происходящее в течение 5 мин после реперфузии транс-
плантата и сохраняющееся по крайней мере не менее 
1 мин, — по сию пору остается классическим. В последнее 
время появились публикации, в которых авторы трактуют 
ПРС более широко, включая в это понятие и реакцию си-
стемы гемостаза — развитие гиперфибринолиза [3, 4] или 
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казатели гомеостаза реципиентов также 
не имели значения для развития ПРС. 
Лишь в исследовании Ayanoglua [11] бы-
ло обнаружено, что повышенная интра-
операционная потребность в препара-
тах кальция коррелировала с развитием 
ПРС. Сохранение кровотока по нижней 
полой вене не способствовало сниже-
нию частоты ПРС [11, 13, 28]. Однако 
было продемонстрировано снижение 
риска развития ПРС в зависимости от 
способа реперфузии трансплантата [12, 
29, 30—32]. Paugam-Burtz [13] считает 
отсутствие портокавального шунтиро-
вания в беспеченочном периоде незави-
симым предиктором ПРС. Paugam-Burtz 
и Ayanoglua не обнаружили зависимо-
сти между объемами препаратов крови, 
использованных интраоперационно, и 
фактом развития ПРС. В работах Hilmi 
[3] и Khosravi [4] потребность в препа-
ратах крови в группах с ПРС была до-
стоверна выше, причем Khosravi отме-
чает увеличение этой потребности и до 
реперфузии, и после нее.

Интересно, что в исследованиях 
Nanashima [23], Ayanoglu [11] и Hilmi 
[3] увеличение продолжительности те-
пловой ишемии трансплантата корре-

лировало с уменьшением частоты и выраженности ПРС. 
Khosravi [4] получил противоположные результаты: вре-
мя тепловой ишемии в группе с выраженным ПРС было 
больше. Время холодовой ишемии в качестве предиктора 
ПРС было указано только Paugam-Burtz (8,5 ч в группе без 
ПРС против 10 ч в группе с ПРС). Khosravi также обнару-
жил увеличение продолжительности холодовой ишемии 
в группе с выраженным ПРС, однако различия не были 
статистически значимыми. Другие авторы не обнаружили 
подобных закономерностей.

Nanashima отмечает в качестве фактора риска возник-
новения ПРС возраст донора старше 50 лет.

Неоднозначность и зачастую противоречивость ре-
зультатов исследования побудили нас провести собствен-
ный анализ случаев развития ПРС с целью выявления его 
предикторов.

Материал и методы. В основе настоящего исследования 
лежит ретроспективный анализ 278 протоколов анестезиоло-
гического обеспечения операций ортотопической транспланта-
ции печени, выполненных в РНЦХ им. акад. Б. В. Петровского 
РАМН с января 2000 г. по март 2010 г.

уровня после реперфузии обнаружено во многих исследо-
ваниях, однако убедительных доказательств однозначного 
их участия в развитии ПРС не получено. Выявление пре-
дикторов ПРС, возможно, способствовало бы лучшему по-
ниманию патогенеза гемодинамических событий, происхо-
дящих после реперфузии трансплантата. Однако и в этом 
вопросе отсутствует сколько-нибудь четкая картина.

Предполагалось, что в качестве предикторов ПРС мог-
ли выступать факторы реципиента (возраст, этиология 
цирроза, степень декомпенсации цирроза, показатели ме-
таболического статуса, состояние электролитного гомео-
стаза), особенности хирургической техники, потребность 
в трансфузионных средах во время операции, состояние 
трансплантата, а также физиологические или демографи-
ческие показатели донора.

В большинстве исследований не отмечено связи раз-
вития ПРС с возрастом реципиента [4, 11, 13, 23]. Только 
Hilmi [3] отметил более старший возраст реципиентов в 
группе с выраженным ПРС. Предположение о возможной 
роли предоперационного статуса реципиента также не 
подтвердилось [3, 4, 11, 13, 23]. Интраоперационные по-

Т а б л и ц а  1
Общая характеристика оперированных больных (M ± m)

Груп-
па

Возрастной 
период

Возраст 
пациентов

Средний 
возраст, 
годы

Мужчи-
ны/жен-
щины

Число 
боль-
ных

Рост, см Масса 
тела, кг

1-я Грудной От 28 дней 
до 1 года

8 ± 0,8 мес 9/16 25 67 ± 2,9 6,9 ± 0,8

2-я Раннее 
детство

От 1 года 
до 3 лет

1,4 ± 0,46 16/27 43 82 ± 3,1 11,3 ± 
0,93

3-я Первый пе-
риод детства

От 3
до 6 лет

4 ± 0,85 5/5 10 98 ± 2,6 13,8 ± 1,1

4-я Второй пе-
риод детства

От 6
до 11 лет

7,9 ± 1,5 16/8 24 129 ± 4,9 20,8 ± 1,3

5-я Подростко-
вый

От 11
до 14 лет

12,3 ± 0,7 15/9 24 149 ± 4,8 35,2 ± 2,1

6-я Юность От 14
до 18 лет

15,4 ± 1,06 17/26 43 166 ± 3,9 51,1 ± 2,7

7-я Ранняя 
взрослость

От 18
до 25 лет

22 ± 3,6 23/24 47 169 ± 4,1 58,4 ± 2,9

8-я Средняя 
взрослость

От 25
до 45 лет

37,6 ± 4,1 12/17 29 168 ± 3,8 66,8 ± 3,5

9-я Поздняя 
взрослость

От 45
до 60 лет

50 ± 4,5 2/14 16 169 ± 4 68,7 ± 2,8

Т а б л и ц а  2
Общая характеристика обследованных больных (M ± m)

Группа
Средний возраст, годы Мужчины/женщины Число боль-

ных
Pocт, см Масса тела, кг

ПРС есть ПРС нет ПРС есть ПРС нет ПРС есть ПРС нет ПРС есть ПРС нет

1-я 8 ± 0,7 мес 8 ± 0,8 мес 1/2 8/8 19 66 ± 2,6 67 ± 2,9 6,5 ± 0,9 6,9 ± 0,8
2-я 1,3 ± 0,42 1,4 ± 0,46 1/2 9/13 25 84 ± 2,9 82 ± 3,1 10,8 ± 0,8 11,3 ± 0,9
3-я 3,9 ± 0,83 4 ± 0,85 0/1 1/1 3 97 ± 3,2 98 ± 2,6 14,2 ± 1,3 13,8 ± 1,1
4-я 7,6 ± 1,4 7,9 ± 1,5 1/2 4/3 10 130 ± 4,2 129 ± 4,9 22,1 ± 2,3 20,8 ± 1,3
5-я 11,9 ± 0,8 12,3 ± 0,7 1/0 3/2 6 148 ± 4,6 149 ± 4,8 33,2 ± 3,2 35,2 ± 2,1
6-я 15,8 ± 1,16 15,4 ± 1,06 1/1 3/4 9 168 ± 2,9 166 ± 3,9 52,3 ± 3,6 51,1 ± 2,7
7-я 24,2 ± 3,6 22 ± 4,6 0/1 4/4 9 168 ± 4,0 169 ± 4,1 59,3 ± 3,1 58,4 ± 2,9
8-я 36,8 ± 3,9 37,6 ± 4,1 1/0 5/5 11 169 ± 3,6 168 ± 3,8 67,6 ± 3,8 66,8 ± 3,5
9-я 49 ± 4,3 51 ± 4,5 0/1 2/5 8 170 ± 3,6 169 ± 4 69,3 ± 3,6 68,7 ± 2,8



АНЕСТЕЗИЯ ПРИ ТРАНСПЛАНТАЦИИ ПЕЧЕНИ 33

циентов старше 18 лет какой-либо зависимости развития 
ПРС от возраста нет, что полностью совпадает с данными 
зарубежных исследователей. Для реципиентов этой груп-
пы частота развития ПРС составляет около 14%.

В возрастной группе до 3 лет вено-венозный обход не 
применялся, а в остальных группах старше 11 лет исполь-
зовался практически постоянно. В возрастной группе от 3 
до 11 лет вено-венозный обход применялся в 52% случаев. 
Обнаружено, что увеличение частоты развития ПРС сре-
ди реципиентов этих групп не связано с применением или 
не применением вено-венозного обхода (p > 0,5). Кроме 
того, показатели возрастания преднагрузки после репер-
фузии достоверно не отличались в группах с обходом и 
без него, что говорит об отсутствии увеличения депони-
рования крови при выполнении ОТП без вено-венозного 
обхода, которое могло бы повлечь за собой гемодинами-
ческие эффекты.

Достоверных различий частоты ПРС у реципиентов 
мужского и женского пола не обнаружено (p > 0,3), что не 
противоречит данным литературы.

При исследовании реципиентов с цирротическим пора-
жением печени и нерезектабельными объемными образо-
ваниями отмечено более частое развитие ПРС у последних, 
однако различия были статистически незначимыми (p > 0,5).

Не выявлено статистически достоверных различий ча-
стоты развития ПРС в зависимости от использования для 
трансплантации трупного органа или фрагмента печени 
от живого родственного донора (p > 0,7).

Проведение ретрансплантаций не сопровождалось из-
менением частоты развития ПРС по сравнению с первич-
ными ОТП (p > 0,9). Кроме того, между отсутствием ПРС 
при первичной ОТП и его отсутствием при ретрансплан-
тации существует статистически достоверная корреляция 
(rs = 0,8125, p < 0,05).

Ни этиология цирроза печени (p > 0,6), ни оценка тя-
жести состояния реципиента по MELD/PELD (p > 0,95) не 
влияли на развитие ПРС при ОТП.

Исходя из теории возникновения ПРС как результа-
та развития оксидативного стресса при восстановлении 
кровотока в ранее ишемизированном органе, логично 
предположить, что степень ишемического повреждения 
трансплантата должна непосредственным образом сказы-
ваться на развитии ПРС. Единственным нам доступным 
косвенным критерием оценки состояния трансплантата 
было время тепловой ишемии. Результаты исследования 
времени тепловой ишемии трансплантата в различных 
возрастных группах представлены в табл. 3.

Статистически значимых отличий между группами с 
ПРС и без ПРС не выявлено (p > 0,2). Между временем 
тепловой ишемии трансплантата и развитием ПРС для 
реципиентов всех возрастных групп коэффициент ран-
говой корреляции Спирмена rs составил -0,182 (p > 0,1). 
Несмотря на отсутствие статистической достоверности 
связи развития ПРС со временем тепловой ишемии транс-
плантата, отмечается парадоксальная тенденция к более 
низкому значению времени тепловой ишемии в группе с 
ПРС (rs имеет отрицательное значение).

Критериями исключения были интраоперационная смерть 
реципиента (3 больных, во всех случаях выполняли ОТП от 
живых доноров-родственников) и выраженная нестабильность 
гемодинамики, потребовавшая применения значительных доз 
симпатомиметиков (допамин в дозе > 5 мкг/кг · мин, норадре-
налин) в дореперфузионном периоде (4 пациентам произведены 
первичные трансплантации трупного органа, 5 — первичные 
ОТП от живых доноров-родственников, 2 — ретрансплантация 
трупной печени и 3 ретрансплантация от живых доноров-род-
ственников.

У остальных 261 пациента в возрасте от 6 мес до 60 лет ис-
следовали развитие ПРС в зависимости от следующих факторов: 
возраст и пол реципиента, наличие цирротического поражения 
печени или нерезектабельного объемного образования печени, 
этиология цирроза печени, трансплантация фрагмента печени 
от живого донора-родственника или трансплантация трупной 
печени, первичная трансплантация или ретрансплантация, при-
менение вено-венозного обхода, продолжительность тепловой 
ишемии трансплантата, показатели метаболического статуса ре-
ципиента перед реперфузией (значения рН и концентрации Са2+).

С учетом особенностей демографии и того обстоятельства, 
что возрастные характеристики реципиентов охватывают прак-
тически весь жизненный цикл человека для описания структуры 
исследуемой группы (табл. 1) была применена классификация 
возрастных периодов, явившаяся результатом компиляции клас-
сификаций D. Bromley (1966), J. Birren (1964), а также принятой 
ООН (1998).

Для получения более полного представления о предикторах 
ПРС предыдущий этап был дополнен результатами ретроспек-
тивного анализа 100 историй болезни пациентов, которым вы-
полняли первичную ОТП от живых доноров-родственников с 
ноября 2006 г. по март 2010 г. Общая характеристика исследо-
ванных больных представлена в табл. 2.

У всей этой группы реципиентов проводилась оценка исход-
ной тяжести состояния по MELD/PELD как предиктора ПРС.

Факт развития ПРС устанавливали путем изучения электрон-
ных анестезиологических карт и анализа кривой среднего АД, 
непрерывное инвазивное измерение которого осуществлялось 
с помощью монитора МХ-04 (Россия). Результаты инвазивного 
мониторинга АД фиксировали в электронной анестезиологиче-
ской карте с шагом дискретизации 1 мин. Полученные данные 
обрабатывали с применением методов непараметрической ста-
тистики (χ2 с поправкой Йетса, двусторонний вариант точного 
критерия Фишера, коэффициент ранговой корреляции Спирме-
на, U-критерий Манна—Уитни, ранговый дисперсионный ана-
лиз Крускала—Уоллиса).

Результаты исследования и их обсуждение. При ис-
следовании эпидемиологии ПРС обнаружено, что принад-
лежность реципиента к возрастной группе от 3 до 18 лет 
достоверно связана с большей частотой возникновения 
ПРС: до 30% (p < 0,05). В возрасте от грудного до 3 лет 
ПРС наблюдается значительно реже (около 11%). Для па-

Т а б л и ц а  3
Время тепловой ишемии трансплантата в исследуемых 
группах

Группа
Время тепловой ишемии трансплантата, мин

p
ПРС есть ПРС нет

1-я 53/75/78 54,5/74,75/75,7 > 0,1
2-я 47,25/67,5/74,75 48,5/67,25/74,25 > 0,2
3-я 45/64,2/76,5 45,5/64/74,75 > 0,1
4-я 47/65/72,25 47,2/64,75/72,5 > 0,1
5-я 45,5/64,75/74,25 47,5/64/76,25 > 0,2
6-я 47/66,5/72,5 47,25/66/74,5 > 0,1
7-я 45,75/65,25/74,5 44,75/64,5/76,5 > 0,2
8-я 47/64,7/72,75 45/64,25/74,25 > 0,1
9-я 46,5/67/69,7 45,75/65,5/72,5 > 0,2

Т а б л и ц а  4
Балльная оценка рН и Са2+

рH Баллы Са2+ Баллы

< 7,26 1 < 0,9 1
7,26—7,30 2 0,9—1,1 2
7,31—7,32 3 1,11—1,2 3
7,33—7,35 4 1,21—1,24 4

> 7,35 5 ≥ 1,25 5
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Статистический анализ показателей метаболическо-
го статуса реципиентов перед реперфузией (рН и Са2+) 
не выявил значимых различий между группами с ПРС 
и без ПРС: показатель рН составил, соответственно, 
7,29/7,31/7,33 и 7,29/7,32/7,33 (p > 0,3), а концентрация 
Са2+ — 1,0/1,19/1,24 и 1,0/1,18/1,23 ммоль/л (p > 0,1).

Предположение о влиянии сочетания ацидоза и гипо-
кальциемии на развитие ПРС также не подтвердилось. 
Значения рН и концентрации Са2+ были оценены в баллах 
от 1 до 5 (табл. 4).

При дальнейшем анализе в качестве переменной вы-
ступала сумма баллов, соответствующих значениям рН 
и Са2+ у каждого реципиента (мы обозначили этот инте-
гральный показатель L). В группе с ПРС этот показатель 
составил 4,5/6,5 /7,25, а в группе без ПРС — 4,25/6,0/7,0, 
статистически значимых различий между группами не 
было (p > 0,5).

Также не было различий показателей метаболическо-
го статуса реципиентов с ПРС и без ПРС после репер-
фузии: pH в группах 7,26/7,30/7,31 и 7,28/7,30/7,32 соот-
ветственно (p > 0,3), концентрация Са2+ — 1,1/1,19/1,22 и 
1,0/1,18/1,23 ммоль/л (p > 0,1).

Таким образом, можно констатировать отсутствие значе-
ния метаболического статуса реципиента для развития ПРС.

Обнаруженное в результате исследования отсутствие 
различий в проанализированных параметрах позволяет 
сделать несколько выводов.

Во-первых, отсутствие предикторов ПРС среди до-
ступных скрининговому анализу показателей говорит о 
непредсказуемости развития этого осложнения ОТП.

Во-вторых, те реакции, что наиболее часто ПРС разви-
ваются у реципиентов в возрасте от 3 до 18 лет (в периоды 
интенсивной иммунологической перестройки организма), 
а также то, что при первичной ОТП и ретрансплантации 
наиболее вероятно развивается один и тот же тип гемо-
динамической реакции на реперфузию трансплантата, 
позволяют предположить, что генетический полимор-
физм иммунной системы, играющий значительную роль 
в развитии ишемического/реперфузионного повреждения 
трансплантата [22, 33—37] также имеет значение и для 
развития ПРС, хотя конкретных работ на эту тему в от-
ношении ПРС пока не опубликовано. Более того, Kupiec-
Weglinski констатирует, что до сих пор однозначно не 
определено, является ли значительное ишемическое/ре-
перфузионное повреждение трансплантата причиной воз-
никновения ПРС [18].

В исследованиях ряда авторов было отмечено, что уве-
личение продолжительности тепловой ишемии трансплан-
тата коррелировало с уменьшением частоты и выраженно-
сти ПРС [3, 11, 23]. В нашей работе была выявлена анало-
гичная, парадоксальная, на первый взгляд, тенденция, хотя 
она и не была статистически достоверной. Тем не менее 
это служит аргументом в пользу того, что патогенетиче-
ские механизмы развития ПРС непосредственным образом 
связаны с оксидативным стрессом и состоянием системы 
антиоксидантной защиты, поскольку тепловая ишемия 
трансплантата при известных допущениях может быть со-
поставлена с ишемическим поскондиционированием, при-
водившим в эксперименте к минимизации перекисного 
окисления липидов, подавлению синтеза свободных ради-
калов кислорода, а также способствовавшим сохранению 
ультраструктуры и функции митохондрий [38—40].
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ТРОМБОЭЛАСТОМЕТРИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ КОРРЕКЦИИ НАРУШЕНИЙ ГЕМОСТАЗА
ПРИ ТРАНСПЛАНТАЦИИ ПЕЧЕНИ

УЗ 9-я городская клиническая больница, Минск

Цель исследования. Оптимальная коррекция нарушений гемостаза остается одной из нерешенных задач в 
анестезиологическом обеспечении трансплантации печени. Современные методы мониторинга коагуляции 
(тромбоэластография, тромбоэластометрия) позволяют дифференцировать причины повышенной кровото-
чивости. До настоящего времени не выработаны четкие критерии назначения компонентов крови по данным 
этих методов. Целью настоящей работы было определить тромбоэластометрические критерии коррекции 
нарушений гемостаза при трансплантации печени. Материал и методы. В исследование были включены все 
пациенты, которым выполнялась трансплантация печени в нашей клинике с января 2009 по декабрь 2010 г. 
В определенные интервалы времени проводился забор проб крови для исследования гемостаза, включавшее ко-
агулограмму, тромбоэластометрию, определение активности факторов свертывания и естественных анти-
коагулянтов. Результаты. Между результатами стандартных коагуляционных тестов и данными тромбо-
эластометрии отсутствует значимая корреляция. Основываясь на международных рекомендациях коррекции 
нарушений гемостаза, при помощи ROC-анализа был произведен поиск показателей тромбоэластометрии, ко-
торые указывали бы на необходимость данной терапии. В отношении дефицита факторов свертывания (MHO 
> 2, АЧТВ-соотношение > 1,5) значение СТ-ЕХТЕМ > 80 обладает чувствительностью 19% и специфичностью 
97%, a CT-INTEM > 240 — чувствительностью 51% и специфичностью 96%. При использовании параметра 
A10-FIBTEM для диагностики дефицита фибриногена, A10-FIBTEM ≤ 9 имеет чувствительность 95% и спец-
ифичность 63%. Одновременное увеличение CFT-EXTEM и CFT-INTEM более 300 обладает чувствительностью 
96% и специфичностью 81% в отношении диагностики тромбоцитопении (количество тромбоцитов менее 
50 000 в 1 мм3). Заключение. Коррекция дефицита факторов свертывания показана при СТ-ЕХТЕМ > 80 или СТ-
INТЕМ > 240, гипофибриногенемии — при A10-FIBTEM ≤ 9, тромбоцитопении — при одновременном увеличении 
CFT-EXTEM и CFT-INТЕМ более 300.
К л юч е в ы е  с л о в а: трансплантация печени, гемостаз, тромбоэластометрия, коррекция нарушений коагуляции

THE THROMBOELASTOMETRIC CRITERIA OF HEMOSTASIS DISORDERS
CORRECTION DURING LIVER TRANSPLANTATION

Minov A.F., Dzyadzko A.M., Rummo O.O.

The purpose of the study. Optimum correction of hemostasis remains one of the unsolved problems in anesthesia 
maintenance during liver transplantation. Modern methods of coagulation monitoring (thromboelastography, 
thromboelastometry) allows to differ the increased bleeding reason. The clear criteria for the appointment of the blood 


