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ное снижение антиоксидантных свойств крови делает 
целесообразным дополнение традиционных методов 
терапии препаратами антиоксидантного действия.
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Тромбофилия является опасным осложнением 
после кардиохирургических операций. Причинами 
тромбоэмболических осложнений могут быть нару-
шения в различных звеньях системы свертывания 
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Изучена активность антитромбина III (АТ III) в крови больных, оперированных по поводу клапанных пороков сердца. Пока-
зано, что активность АТ III в 1-е сутки после оперативного вмешательства снижается в результате гемодилюции и потребле-
ния АТ III гепарином. Низкая активность АТ III в крови при поступлении свидетельствует о приобретенном дефиците АТ III. 
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крови, в том числе в системе естественных анти-
коагулянтов. К естественным антикоагулянтам от-
носятся антитромбин III (АТ III), протеин С и S [1, 
2, 3, 5]. 
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АТ III – гликопротеид, синтезируется в печени и эн-
дотелии сосудов, оказывает ингибирующее действие 
на тромбин и факторы свертывающей системы крови 
(Xa, IXa, XIa, XIIa). В присутствии гепарина ингибирую-
щее действие АТ III усиливается в десятки тысяч раз. 
Гепарин является коферментом АТ III, взаимодейст-
вуя с активным центром АТ III, вызывает конформаци-
онные изменения в нем и способствует образованию 
комплекса «тромбин – антитромбин». 

Активность АТ III в плазме крови у здорового чело-
века находится в диапазоне от 80% до 120%. Дефи-
цит АТ III увеличивает вероятность развития тромбоза. 
Он может быть наследственным или приобретенным. 
Недостаток АТ III часто появляется при заболеваниях 
печени, ДВС-синдроме, сепсисе, тромбоэмболии ле-
гочной артерии, нефротическом синдроме, инсульте, 
тромбозе глубоких вен [1, 2, 3, 7, 8, 9].

Поскольку АТ III является основным естественным 
ингибитором системы гемостаза и его дефицит приво-
дит к развитию тромбозов, изучение активности дан-
ного белка до и после кардиохирургических операций 
имеет важное значение для предотвращения развития 
тромбоэмболических осложнений в послеоперацион-
ном периоде.

Цель исследования – изучить активность АТ III 
в крови при операциях на сердце с использованием 
искусственного кровообращения.

l=2е!,=л/ , ме2%д/
Изучены данные 53 пациентов (33 женщины и 20 

мужчин) с клапанными пороками сердца (ревматиче-
ской этиологии), госпитализированных для оператив-
ного лечения в клинику. Средний возраст пациентов 
составил 51,08±1,09 года. 

Активность АТ III (референтный предел 80–120%) 
в плазме крови изучали при поступлении, на 1-е и 3-и 
сутки после оперативного вмешательства на автомати-
ческом коагулометре «Sta Compact» с использованием 
стандартных наборов («Stago», Франция) в соответст-
вии с рекомендациями производителя. 

Все данные, полученные в ходе исследования, обра-
ботали методами параметрической статистики с помо-
щью программы «Microsoft Excel» с опцией «Анализ дан-
ных». Вычисляли среднеарифметические значения (М), 
среднеквадратичное отклонение (δ), степень частоты 
признаков (р) и ошибки средних (m). Статистическую зна-
чимость различий определяли по t-критерию Стьюдента 
при параметрическом распределении данных и по W-
критерию Уилкоксона при непараметрическом распреде-
лении данных. Для оценки различий между группами ис-
пользовали непараметрический критерий по U-критерию 
Манна-Уитни. Различия значений считали достоверными 
при уровне вероятности более 95% (р<0,05) [6].

pеƒ3ль2=2/ ,““лед%"=…, 
В зависимости от активности АТ III в крови при по-

ступлении пациенты были разделены на 2 группы: 1-я 
группа – 48 пациентов, у которых активность АТ III 
находилась в референтных пределах (80–120%); 2-я 
группа – 5 пациентов, у которых активность АТ III была 
ниже 80%. Результаты определения активности АТ III 
в плазме крови больных 1-и 2-й групп на всех этапах 
исследования представлены в таблице. 

У пациентов 1-й группы активность АТ III в плазме 
при поступлении варьировала от 81,6% до 119,14% и 
в среднем составила 97,26±1,47%. В 1-е сутки после 
хирургического вмешательства у пациентов 1-й группы 
наблюдается достоверное снижение активности АТ III – 

Динамика активности АТ III (%) в плазме крови больных 1-й и 2-й групп

Исследуемые 
группы

n

Этапы исследования

При 
поступлении

1-е сутки после 
оперативного 
вмешательства

3-и сутки после опера-
тивного вмешательства

1-я группа 48 97,26±1,47 79,45±2,43* 87,5±1,85**
2-я группа 5 63,61±3,76*** 54,14±3,36*** 64,85±2,87***

 Примечание: * – р<0,001 – достоверность различий по сравнению с исходными данными (t-критерий Стью-
дента); ** – р<0,001 – достоверность различий между 3-ми и 1-ми сутками у пациентов 1-й груп-
пы (t-критерий Стьюдента); *** – р<0,001 – достоверность различий между 1-й и 2-й группами 
(U-критерий Манна-Уитни).

Всем пациентам проводили операции клапанной 
коррекции в условиях искусственного кровообраще-
ния (ИК) и нормотермии. Для создания гипокоагуляции 
больным перед ИК вводили гепарин из расчета 3,0–4,0 
мг/кг массы тела. Контроль адекватности гепариниза-
ции проводили по времени активированного свертыва-
ния крови (ВАС), поддерживая его значения во время 
ИК в диапазоне 480–600 сек. Нейтрализацию гепарина 
осуществляли 1%-ным раствором протамин-сульфата 
из соотношения «гепарин: протамин 1:1,5». ИК про-
водили применением экстракорпоральных контуров 
фирмы «Medtronic» (США) с оксигенатором «Quadrox» 
(«Maquet», США). Среднее время искусственного кро-
вообращения составило 117,98±4,5 мин, среднее вре-
мя пережатия аорты – 81,11 ± 3,64 мин, длительность 
операции составила 174±21,5 мин. 

в 1,22 раза по сравнению с исходными значениями 
(p<0,001). На 3-и сутки послеоперационного периода 
отмечается достоверное увеличение активности АТ 
III – в 1,10 раза по сравнению с 1-ми сутками (p<0,01). 
Пациентам 1-й группы для поддержания адекватного 
уровня гипокоагуляции во время оперативного вмеша-
тельства не требовалось дополнительного введения 
гепарина. По окончании операции, после введения про-
тамина сульфата, отмечалась адекватная нейтрализа-
ция гепарина, которая характеризовалась нормализа-
цией лабораторных показателей (ВАС, АЧТВ, данных 
тромбоэластограммы). Объем кровопотерь по дрена-
жам в первый час после оперативного вмешательст-
ва составил 7–100 мл/час и носил серозно-геморра-
гический характер, через 5–6 часов – 50–100 мл/час, 
через 8–9 часов – 25–50 мл/час, через 11–12 часов – 
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0–25 мл/час, через 15–17 часов дренажи были удале-
ны. В 1-й группе ранний послеоперационный период 
протекал без особенностей (отсутствовали данные о 
тромбоэмболических осложнениях). 

У пациентов 2-й группы активность АТ III в плаз-
ме при поступлении варьировала от 58,5% до 72,1% и 
в среднем составила 63,61±3,66%. В 1-е сутки после 
хирургического вмешательства наблюдается сниже-
ние активности АТ III в крови в 1,17 раза по сравне-
нию с исходными значениями (p=0,062). На 3-и сутки 
послеоперационного периода отмечается увеличение 
активности АТ III в крови в 1,19 раза по сравнению с 
1-ми сутками (p=0,062). Для создания гипокоагуляции 
перед искусственным кровообращением пациентам 
2-й группы, также как и пациентам 1-й группы, вводи-
ли гепарин из расчета 3,0–4,0 мг/кг массы тела. После 
введения гепарина значение ВАС 300–350 секунд, что 
указывало на недостаточную гипокоагуляцию и потре-
бовало дополнительного введения гепарина. По окон-
чании операции, после нейтрализации гепарина про-
тамин-сульфатом, значение ВАС 150–180 секунд, что 
указывало на неадекватную нейтрализацию гепарина. 
В 1-й час после оперативного вмешательства у паци-
ентов 2-й группы отмечалась высокая кровопотеря, 
темп отделяемого по дренажам составил в среднем 
175 мл/час и носил геморрагический характер. Для 
нейтрализации гепарина в первые часы после опера-
тивного вмешательства был введен протамин-суль-
фат, для коррекции гемостаза – свежезамороженная 
донорская плазма. После проведенной терапии объ-
ем отделяемого по дренажам сократился и носил се-
розно-геморрагический характер, через 5–6 часов – 
100 мл/час, через 8–9 часов – 50–75 мл/час, через 
11–12 часов – 25–50 мл/час, через 15–17 – 0–25 мл/
час, через 20 часов дренажи были удалены. На фоне 
высокой кровопотери в послеоперационном периоде у 
пациентов 2-й группы данных о тромбоэмболических 
осложнениях не выявлено.

При сравнении активности АТ III между исследу-
емыми группами выявлена достоверно высокая его 
активность на всех этапах исследования у 1-й группы 
пациентов (таблица).

nK“3›де…,е
Полученные результаты свидетельствуют о том, 

что снижение активности АТ III в 1-е сутки после кор-
рекции патологии клапанов в условиях искусствен-
ного кровообращения обусловлено гемодилюцией и 
потреблением АТ III гепарином [4, 5, 10, 11]. Увеличе-
ние активности АТ III на 3-и сутки после оперативного 
вмешательства может быть связано с восстановлени-
ем объема циркулирующей крови и нейтрализацией 
гепарина. Низкая активность АТ III при поступлении 
свидетельствует о приобретенном дефиците АТ III [2, 
3, 5], причиной которого является нарушение белково-
синтетической функции печени на фоне длительно су-
ществующей сердечной недостаточности. 

В нашем исследовании у пациентов с низкой ак-
тивностью АТ III в послеоперационном периоде мы не 
выявили данных о тромбоэмболических осложнениях. 
Развившееся кровотечение у пациентов 2-й группы в 
раннем послеоперационном периоде, возможно, свя-
зано с воздействием гепарина на факторы свертыва-

ющей системы крови. Известно, что гепарин относится 
к антикоагулянтам прямого действия, непосредственно 
влияющим на факторы свертывания, находящиеся в 
крови (XII, XI, X, IX, VII и II), и тромбин [1, 2, 3, 4, 5]. 
Введение протамин-сульфата и свежезамороженной 
донорской плазмы привело к нейтрализации гепарина 
и нормализации показателей гемостаза, прекращению 
кровотечения.

Полученные результаты позволяют сделать вывод 
о том, что пациентам, подготовленным к кардиохирур-
гическим операциям (коррекция пороков сердца), в 
условиях искусственного кровообращения необходимо 
на дооперационном этапе определять активность АТ III 
для выявления и отбора пациентов с дефицитом АТ III 
и риском развития тромбоэмболических осложнений в 
послеоперационном периоде. Возможно, что снижение 
активности АТ III в плазме крови кардиохирургических 
больных до 54% достаточно для поддержания физио-
логического состояния системы естественных антикоа-
гулянтов, но требует дальнейшего изучения.
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