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Введение
Тромбоэмболия легочных артерий признанно является 

одной из наиболее актуальных проблем современной меди-
цины, что связано с ее полиэтиологичностью, полиморфно-
стью и неспецифичностью симптоматики, а также высоким 
процентом летальных исходов, осложнений и рецидивов 
[1–4]. По данным литературы, примерно у трети больных, 
перенесших венозную тромбоэмболию (ВТЭ), в течение 10 
лет развиваются рецидивы заболевания, причем уже в пер-
вые 3 месяца после первого эпизода эмболии от рецидивов 
погибает до 15% больных [5–7].

К факторам риска рецидива ТЭЛА относят тромбофиличе-
ские состояния, в частности, врожденные сосудистые, гемо-
динамические и кровяные относятся к тромбофилии, вклю-
чающие мутацию гена фактора V Leiden и гена протромбина; 
дефицит антитромбина III, протеинов S и C, кофактора II гепа-
рина, гипергомоцистеинемию и гипергомоцистеинурию, 
повышенный уровень ингибитора активатора плазминогена, 
а также антифосфолипидный синдром. К приобретенным 
тромбофилиям относятся такие причины активации факто-
ров коагуляции и нарушения фибринолиза, как травма, 
хирургическое вмешательство, иммобилизация, беремен-
ность, роды и послеродовый период, злокачественные ново-
образования и лучевая терапия, воспалительные заболева-
ния, системная красная волчанка, гипер- и/или дислипиде-
мия, ожирение и сахарный диабет, полицитемия, дегидрата-
ция, гормональная терапия, введение контрастных веществ, 
установка венозных катетеров, имплантация сосудистых про-
тезов… Такая широта факторов риска и обуславливает важ-
ность профилактики рецидива как ТЭЛА, так и всего ком-
плекса венозных тромбоэмболических осложнений [8–11].

«Золотым стандартом» профилактики венозного тромбо-
эмболизма считается антикоагулянтная терапия [12, 13]. 
Однако у значительного числа пациентов она может быть 

неэффективна или противопоказана из-за повышенного 
риска кровотечения, в том числе и при наличии тяжелой 
сопутствующей патологии, в связи с чем в некоторых случаях 
предпочтение отдается хирургической профилактике ТЭЛА 
[14–16].

Цель исследования: показать значимость лабораторной 
диагностики в выборе методов профилактики тромбоэмбо-
лии легочных артерий в зависимости от риска рецидива 
венозного тромбоэмболизма.

Материалы и методы
Работа выполнена на базе Городской клинической боль-

ницы № 5 г. Нижнего Новгорода и Ингушской республикан-
ской клинической больницы, г. Назрань. Основную группу 
составили 155 пациентов, поступивших в стационары в связи 
с острой тромбоэмболией легочных артерий, развившейся 
на фоне хронической обструктивной болезни легких. 
Мужчин было 76, женщин – 79. Средний возраст составил 
63,98±7,62 года. Контрольную группу составили 153 пациен-
та, госпитализированных по поводу хронической обструк-
тивной болезни легких (мужчин – 72, женщин – 81; средний 
возраст – 64,11±8,04 года). Группы были сопоставимы и по 
сопутствующей патологии, имевшейся у пациентов. 
Критериями исключения было наличие на момент госпита-
лизации эмболоопасного тромбоза вен большого круга 
кровообращения и тромбоза правых отделов сердца, онко-
логических заболеваний и пороков сердца.

В ходе обследования диагнозы пациентов были под-
тверждены клинико-инструментальными методами: выпол-
нялась электрокардиография в 12 стандартных отведениях, 
традиционная полипозиционная рентгенография органов 
грудной клетки, исследование функции внешнего дыхания, 
эхокардиография, ультразвуковое исследование легких и 
плевры, ангиопульмонография и компьютерная томогра-
фия легочных артерий (нативная и с введением контраста).
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На основании обследования 308 пациентов выявлены наиболее характерные изменения 
лабораторных показателей при острой массивной тромбоэмболии легочных артерий. Показана 
значимость лабораторных методов в верификации ТЭЛА и пациентов с хронической обструктивной 
болезнью легких. Представлены возможности лабораторной диагностики в верификации риска 
рецидива ТЭЛА и выборе метода профилактики венозного тромбоэмболизма.
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On the basis of examination of 308 patients there have been revealed the characteristic changes of labo-
ratory indices in case of acute massive thromboembolism of pulmonary arteries. The significance of labo-
ratory methods in verification of TEPA and patients with chronic obstructive pulmonary disease is shown 
in the article. There are given the potentials of laboratory diagnostics in verification of the risk of recurrence 
of TEPA and the choice of the method of prophylaxis of venous thromboembolism.
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Основное внимание было уделено лабораторной диагно-
стике состояния пациента после эпизода тромбоэмболии 
легочных артерий, динамике лабораторных показателей на 
фоне проводимого лечения. Стандартная лабораторная диа-
гностика включала общий и биохимический анализы крови 
для определения исходных уровней показателей красной 
крови, признаков воспалительной реакции, маркеров поли-
органной недостаточности и оценки компонентов системы 
гемостаза, в том числе: времени кровотечения и времени 
свертывания крови, содержания тромбоцитов и уровня 
адгезии тромбоцитов, толерантности плазмы к гепарину, 
активированного частичного тромбопластинового времени 
(АЧТВ), протромбинового индекса и международного нор-
мализованного отношения протромбинового времени 
(МНО). Также определяли концентрацию фибрина и про-
дуктов деградации фибрина, а именно D-димер. Также, при 
подозрении на наличие антифосфолипидного синдрома 
исследовали уровень антител к кардиолипину, волчаночно-
му антикоагулянту, а при подозрении на врожденные тром-
бофилии – показатели антитромбина III, протеинов С и S.

Большая часть пациентов исследуемой группы (n=88) в 
качестве основного лечения получала только антикоакулянт-
ную терапию, 49 больным в качестве патогенетического 
лечения проводился тромболизис (стрептокиназа, урокина-
за). В связи с неэффективностью или невозможностью про-
ведения тромболитической терапии (наличие или высокий 
риск развития кровотечений) 18 больным выполнялась 
тромбэмболэктомия из легочных артерий. Всем пациентам с 
момента поступления проводилась симптоматическая тера-
пия. В последующем всем назначалась терапия антикоагу-
лянтами.

На основании результатов динамического мониторинга 
лабораторных показателей оценивали эффективность меди-
каментозной профилактики, корригировали выбор и дози-
ровку препарата, определяли показания к имплантации 
кава-фильтров.

Статистическая обработка проводилась с использованием 
программы Excel 2010, результаты считали достоверными 
при p<0,05.

Результаты и их обсуждение
При поступлении пациентов с острой ТЭЛА состояние их 

оценивалось как тяжелое (n=97) и средней степени тяжести 
(n=58). Средний срок от первого эпизода эмболии до госпи-
тализации составил 4,3±2,08 часов. У 57 больных эмболия 
была массивной и высокого риска внезапной смерти, в 
остальных случаях риск расценивался как невысокий уме-
ренный. На момент госпитализации больных первой группы 
у 123 больных имелся тромбоз глубоких вен нижних конеч-
ностей.

При лабораторных исследованиях были отмечены следу-
ющие патологические изменения. В общем анализе крови 
регистрировали легкую гипохромную анемию, что сразу 
отличало пациентов с ТЭЛА от контрольной группы, где 
имелся эритроцитоз разной степени выраженности (p=0,017). 
Также отмечали нейтрофильный лейкоцитоз (в среднем 
14,5х109/л) с умеренным палочкоядерным сдвигом, умерен-
ной лимфопенией и эозинопенией и, соответственно, отно-
сительным моноцитозом. Выявляли увеличение СОЭ в сред-
нем до 23,14±5,03, что достоверно было связано с развити-
ем инфаркта легкого и инфаркт-пневмонии (p=0,018).

В биохимических анализах крови в 139 случаях диагности-
ровали характерную для ТЭЛА триаду: повышение уровня 
билирубина, рост активности лактатдегидрогеназы при нор-
мальном уровне трансаминаз. В контрольной группе анало-
гичные изменения были разрозненны и присутствовали 
только у трети пациентов (p<0,05). Также отмечали умерен-
ное повышение щелочной фосфатазы, однако разница 
между группами не была достоверной.

Так же по сравнению с контрольной группой была отмече-
на тенденция к снижению уровня ионов калия и натрия, 
гиперлипидемия и гиперхолистеринемия, гипергликемия 
(p<0,05).

Также отмечали более низкие, по сравнению с контроль-
ной группой, значения парциального напряжения кислоро-
да крови, достоверно коррелирующее с массивностью пора-
жения легочных артерий и развитием инфаркта легких 
(p=0,023).

Каждому пациенту проводили комплексную оценку сте-
пень риска рецидива ТЭЛА, учитывая такие признаки гипер-
коагуляции, как уменьшение времени свертывания крови и 
времени кровотечения, повышение толерантности плазмы к 
гепарину, укорочение АЧТВ, рост протромбинового индекса 
и низкое значение МНО, а также повышение концентрации 
фибриногена.

Важную роль в профилактике ТЭЛА у пациентов высокого 
риска ее рецидива, к которым относились все больные, 
перенесшие эпизод тромбоэмболии, играет антикоагулянт-
ная терапия, первой ступенью которой является применение 
гепаринов. Лабораторный контроль при введении нефрак-
ционированного гепарина осуществляли путем определения 
АЧТВ, считая оптимальным уровень гипокоагуляции, в 1,5–2 
раза превышающий исходный показатель [17].

При достижении оптимального результата переводили 
пациента на низкомолекулярные гепарины и затем на перо-
ральный непрямой антикоагулянт – антагонист витамина К 
(АВК) варфарин. Адекватность дозы варфарина контроли-
ровали путем определения МНО, которое поддерживали на 
уровне 2,0–3,0 [17].

При наличии у 3 пациенток с ТЭЛА антител к кардиолипи-
ну назначали варфарин в комбинации с плавиксом с целе-
вым уровнем MHO 2,0. При отсутствии эффекта от такой 
терапии одна больная была переведена на низкомолекуляр-
ные антикоагулянты с хорошим результатом.

Геморрагические осложнения антикоагулянтной терапии 
в госпитальные сроки имели место у 17 пациентов: в 1 случае 
– нелетальный геморрагический инсульт, в 2 – при язвенной 
болезни желудка – самостоятельно купировавшееся желу-
дочное кровотечение и в 15 случаях – носовые кровотечения, 
не требовавшие дополнительной терапии и тампонады 
носовых ходов. При появлении геморрагических осложне-
ний антикоагулянтной терапии наша тактика зависела от 
выраженности кровотечения и уровня МНО.

При высоком риске геморрагических осложнений в после-
родовом периоде на фоне непрерывно рецидивирующих 
эмболий 1 пациентке был имплантирован съемный кава-
фильтр, который был удален через 17 суток при лабораторно 
подтвержденном снижении риска кровотечений и начале 
антикоагулянтной терапии.

При лабораторной верификации неэффективности кон-
сервативных методов профилактики 57 больным изменяли 
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схему медикаментозной профилактики до достижения опти-
мальных показателей коагулограммы. При высоком риске 
кровотечений и отсутствии эффекта от малых доз антикоагу-
лянтов с развитием флотирующих тромбозов вен нижних 
конечностей 8 пациентам имплантировали перманентный 
кава-фильтр в стандартную позицию ниже устьев почечных 
вен.

Наличие у 1 больного ТЭЛА мутации в гене фактора V 
(Лейден) со снижением уровня протеина С потребовало 
перманентного применения низкомолекулярных гепари-
нов.

При заподозренной в 2 случаях генетически обусловлен-
ной резистентности к варфарину пациенты были направле-
ны на генотипирование и, при подтверждении характера 
резистентности, переведены на прием ривароксабана (кса-
релто).

В отдаленные сроки после госпитализации рецидивы 
венозного тромбоэмболизма были отмечены у 34 пациен-
тов, нарушавших схему профилактики или не контролиро-
вавших ее эффективность. Так, при регулярном, но бескон-
трольном приеме 3,75 мг варфарина (1,5 таблетки) 1 раз в 
день пациент К. получил рецидив ТЭЛА. На момент посту-
пления в клинику с эпизодом рецидивирующей массивной 
эмболии он имел МНО 0,9. В связи с критическим состояни-
ем больной был экстренно оперирован в условиях ИК, 
выполнена тромбэмболэктомия из легочных артерий.

Заключение
Пациенты, перенесшие эпизод ТЭЛА, являются потенци-

ально угрожаемыми по высокому риску рецидива венозно-
го тромбоэмболизма, что диктует необходимость четкого 
контроля их состояния и максимально раннего выявления 
как тенденции к гиперкоагуляции, так и возникновению 
геморрагических осложнений. Именно лабораторная диа-
гностика является наиболее чувствительной в своевремен-
ной верификации предикторов тромбоэмболических и 
геморрагических осложнений. Отсутствие лабораторного 
контроля эффективности антикоагулянтной терапии делает 
ее не только бесполезной, но и опасной, а детальная диа-
гностика причин тромбофилических состояний и ответа 
системы гемостаза на терапию позволяет выбрать оптималь-
ный режим профилактики тромбоэмболии легочных арте-
рий.
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