
Операции тотального эндопротезирования
тазобедренного сустава (ЭПТС) получили в
настоящее время широкое распространение.
По данным Загороднего Н.В., потребность в
ЭПТС в Российской Федерации составляет
около 250–300 тыс. операций в год.

Проведение таких операций связано с вы'
соким риском осложнений, наиболее часты'
ми из которых являются тромбозы глубоких
вен нижних конечностей и тромбоэмболия ле�
гочной артерии (ТЭЛА). Тромбозы глубоких
вен нижних конечностей в отсутствие профи'
лактики встречаются в 40–60% случаев, а
риск фатальной ТЭЛА составляет 1,8–3,5%.
Это связано как с характером операции и по'
следующей иммобилизацией, так и с пожи'
лым возрастом больных и наличием у них до'
полнительных факторов риска. 

Всё это диктует необходимость проведения
профилактики тромбоэмболических ослож'
нений у этих больных и повышает требования
к ее качеству. Среди всех средств профилак'
тики оптимальным соотношением эффек'
тивности и безопасности на настоящий мо'
мент обладают низкомолекулярные гепарины
(НМГ). Однако даже при их использовании
частота тромбозов всё еще остается достаточ'
но большой, достигая 14–18%.

В нашем исследовании изучалось, как ин'
дивидуализация дозировки НМГ влияет на
риск тромбоэмболических осложнений у
больных после тотального ЭПТС.

Материал и методы
В исследование было включено 480 паци'

ентов, которым в ЦИТО в период с 2000 по

2006 г. было выполнено первичное тотальное
ЭПТС. 

Верификация тромбозов осуществлялась с
помощью ультразвукового дуплексного ан'
гиосканирования, которое отличается высо'
кой чувствительностью и специфичностью;
иногда этот метод применяли в сочетании с
флебографией. 

Состояние системы гемостаза оценивалось
на основе стандартных тестов, среди которых
были: активированное частичное тромбопла'
стиновое время (АЧТВ); протромбиновое
время с расчетом протромбина по Quick и
международного нормализованного отноше'
ния (МНО); концентрация фибриногена,
тромбиновое время, активность антитромби'
на III, системы протеина С и анти'Ха'актив'
ность. Уровень D'димеров измерялся мето'
дом иммунотурбидиметрии. Также определя'
лись концентрация растворимых комплексов
фибрин'мономера (РКФМ) в ортофенантро'
линовом тесте и активность фибринолитиче'
ской системы в тесте XIIa'зависимого фиб'
ринолиза. 

Комплекс средств профилактики включал
в себя подкожное введение НМГ Фраксипа�
рина (надропарина), а также раннюю активи'
зацию больных с подъемом на костыли на 
3'и сутки после операции и эластическое
бинтование нижних конечностей. Введение
Фраксипарина в начальной дозе 0,3 мл 
(2850 анти'Ха МЕ) начиналось утром следую'
щего за операцией дня (т.е. через 18–20 ч по'
сле операции). С 3'х суток после операции
доза Фраксипарина увеличивалась – обычно
до 0,6 мл (5700 анти'Ха МЕ).
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Были проанализированы две схемы про'
филактического введения Фраксипарина.
Для этого пациенты ретроспективно были
разделены на две группы. Первую группу со'
ставили пациенты (n = 275), у которых, не'
смотря на выявление по данным коагуло'
граммы признаков гиперкоагуляции на 4–8'е
сутки после операции, доза Фраксипарина не
изменялась, и НМГ вводился в течение всего
послеоперационного периода по стандартной
схеме. Во вторую группу вошли 205 человек,
которым в аналогичной ситуации было про'
изведено увеличение дозы Фраксипарина, а
также те пациенты, у которых стандартная
доза НМГ оказалась достаточной для профи'
лактики гиперкоагуляции. Выделенные груп'
пы больных были сравнимы по возрасту, по'
лу, длительности операции и величине крово'
потери (табл. 1).

Результаты и обсуждение
Анализ исходного состояния системы ге'

мостаза не выявил статистически достоверных
различий по исследуемым показателям между
группами больных (табл. 2). В то же время у
больных обеих групп были выявлены призна'

ки гиперкоагуляционного синдрома, который
был описан Воробьевым А.И. и др. (1997) как
самостоятельная форма патологии гемостаза.
Это означает, что, несмотря на отсутствие
тромбозов, у этих больных имеется повышен'
ная готовность к тромбообразованию. Резуль'
таты собственных исследований и данные
публикаций показывают, что у значительной
части больных, которые подвергаются ЭПТС,
гиперкоагуляционный синдром имеет место
исходно и прогрессирует после операции. 

При анализе коагулограммы на исходе пер'
вых суток после операции (до первого введе'
ния НМГ) также не было выявлено статисти'
чески значимых различий в показателях сис'
темы гемостаза между группами больных, за
исключением небольшого отличия по АЧТВ. 

В 1'е сутки после операции у пациентов
обеих групп наблюдались усиление гиперкоа'
гуляционной направленности системы гемо'
стаза, признаки тромбинемии, уменьшение
активности естественных антикоагулянтных
систем, а также начинающееся угнетение си'
стемы фибринолиза (табл. 3). 

Последующее наблюдение убедило в том,
что применение Фраксипарина по стандарт'
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1'я 56 (18–84) 43,6 62 (30–125) 683 (150–2350)

2'я 56 (27–79) 39,5 62 (35–150) 632 (150–2300)

Таблица 1. Характеристика исследуемых групп больных по возрасту, полу, длительности операции

и величине кровопотери

Группа Средний возраст, Доля мужчин,  Длительность операции, Общая кровопотеря, 
годы % мин мл

Тромбоциты, тыс. в 1 мкл 292 ± 59 296 ± 53 180–320

АЧТВ, с 28,8 ± 2,8 29,3 ± 3,3 28–40

Протромбин по Quick, % 100 ± 10,3 99 ± 11,8 70–120

Протромбин, ед. МНО 1,01 ± 0,08 1,01 ± 0,09 0,85–1,3

Фибриноген, мг/дл 386 ± 84 381 ± 94 200–400

РКФМ, мг/дл 5,8 ± 3,8 6,4 ± 4,3 ≤4

Тромбиновое время, с 17,0 ± 1,5 16,9 ± 1,5 15–21 

Активность антитромбина III, % 108 ± 13,7 108 ± 13,3 80–120

Активность системы протеина C, ед. МНО 0,94 ± 0,09 1,0 ± 0,23 0,7–1,3

ХIIа'зависимый фибринолиз, мин 8,3 ± 5,5 9,0 ± 7,3 4–10

Таблица 2. Исходное состояние гемостаза у больных исследуемых групп

Показатель 1*я группа 2*я группа Нормальные величины
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ной схеме у значительной части больных не
устраняет гиперкоагуляционные сдвиги в си'
стеме гемостаза. Одновременно было отмече'
но, что при введении одинаковых доз дости'
гается различный уровень анти'Ха'активнос'
ти плазмы. Так, при введении 0,6 мл Фракси'
парина уровень анти'Ха'активности плазмы
составил 0,21 ± 0,17, т.е. стандартное откло'
нение было близким по величине к среднему
значению, что свидетельствует о различной
чувствительности пациентов к эффекту пре'
парата.

Сравнительный анализ изменений в систе'
ме гемостаза у больных 1'й и 2'й групп пока'
зал, что применение индивидуально подоб'
ранных доз Фраксипарина (2'я группа) не вы'
зывает достоверных изменений лабораторных
тестов по сравнению с пациентами, получав'
шими НМГ в средней стандартной дозе, хотя
степень гиперкоагуляционной направленнос'
ти системы гемостаза во 2'й группе была
меньше. Средние величины АЧТВ у больных
обеих групп находились у нижней границы
нормальных значений (табл. 4), при этом в
1'й группе они были незначительно ниже, а
во 2'й группе – несколько выше этой границы
(т.е. входили в диапазон нормальных значе'
ний). Недостоверные различия отмечались

также по уровню протромбина по Quick (за
исключением 9–11'х суток), тромбиновому
времени и концентрации РКФМ. Несмотря
на отсутствие статистически значимых разли'
чий, у больных, которым подбиралась доза
НМГ, наблюдалась несколько более высокая
активность антитромбина III (см. табл. 4).

При сравнении уровня анти'Ха'активнос'
ти одной и той же суточной дозы НМГ, вводи'
мой в виде одной или двух инъекций, было от'
мечено, что при двукратном введении Фрак'
сипарина уровень анти'Ха'активности был
заметно ниже (0,21 ± 0,17 и 0,15 ± 0,13 МЕ
соответственно), отражая фармакокинетику
препарата. Режим введения суточной дозы
препарата в виде двух инъекций позволяет
обеспечить более стабильную его концентра'
цию в плазме и уменьшить пиковые всплески
антикоагулянтного эффекта, чреватые увели'
чением гематом в послеоперационной ране.
Это особенно важно при операциях на круп'
ных костях, в сосудах которых полностью от'
сутствует такой существенный механизм ос'
тановки кровотечения, как вазоспазм.

К моменту выписки из стационара в обеих
исследованных группах не было случаев кли'
нически явного венозного тромбоза или
ТЭЛА. Однако при плановом контрольном
ультразвуковом исследовании вен нижних
конечностей у части больных были выявлены
латентные тромбозы разной локализации.
В большинстве случаев это были прокси'
мальные тромбозы, что отражает степень
влияния на тромбообразование местных при'
чин – травматизации вен в зоне операции.
При этом не выявлено зависимости между
наличием тромбоза и уровнем D'димеров в
плазме крови. У больных, которым Фракси'
парин вводился в индивидуально подобран'
ной дозировке, частота послеоперационных
венозных тромбозов снижалась более чем в
2 раза (с 7,5 до 3,5%), что отражает улучшение
качества тромбопрофилактики. 

Важно отметить, что применение Фракси'
парина не сопровождалось значимыми ге'
моррагическими осложнениями, в том числе
у тех больных 2'й группы, у которых в про'
цессе подбора доза НМГ была увеличена до
8550–11400 анти'Ха МЕ в сутки, что свиде'
тельствует о безопасности препарата.
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Тромбоциты, тыс. в 1 мкл 238 ± 55 240 ± 43

АЧТВ, с 28 ± 3,1 28,6 ± 3,0*

Протромбин, % по Quick 83 ± 9,6 84,5 ± 10,5

Протромбин, ед. МНО 1,14 ± 0,08 1,14 ± 0,10

Фибриноген, мг/дл 403 ± 89 410 ± 90

РКФМ, мг/дл 11,5 ± 5,3 12,5 ± 5,7

Тромбиновое время, с 16 ± 2 15,9 ± 2,3

Активность  97 ± 12 97 ± 11,3
антитромбина III, %

Активность системы 0,9 ± 0,3 0,97 ± 0,2
протеина C, ед. МНО

ХIIа'зависимый 12,7 ± 8,7 11,9 ± 9,3
фибринолиз, мин

D'димеры, мг/дл** 3,18 ± 2,97 3,53 ± 3,09

* Различия между группами достоверны, p < 0,05.

** Нормальные значения до 0,5 мг/дл.

Показатель 1*я группа 2*я группа

Таблица 3. Состояние гемостаза у больных ис'
следуемых групп к концу 1'х суток после опе'
рации
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В ходе данного исследования было замече'
но, что, несмотря на адекватную антикоагу'
лянтную терапию, у больных через 2 нед по'
сле ЭПТС, когда большинство их них поки'
дает стационар, всё еще сохраняются призна'
ки гиперкоагуляционного синдрома. Это
диктует необходимость продолжать профи'
лактику тромбоэмболических осложнений у
больных, перенесших ЭПТС, и после выпис'
ки из стационара. 

Выводы
Больные, которым выполняется эндопро'

тезирование тазобедренного сустава, явля'
ются группой высокого риска по развитию
тромбоэмболических осложнений. Форми'
рование гиперкоагуляционного синдрома у
них обусловлено направленностью физио'
логической реакции организма на травму,
недостаточностью естественных антикоагу'

лянтов и нарушениями в системе фибри'
нолиза.

Низкомолекулярные гепарины являются
препаратами выбора для профилактики
тромбоэмболических осложнений после
ЭПТС в силу их высокой эффективности и
относительно малой частоты нежелательных
эффектов. 

В связи с вариабельностью индивидуаль'
ной чувствительности больных к НМГ под'
бор их дозы должен производиться инди'
видуально под контролем показателей коа'
гулограммы, таких как АЧТВ, РКФМ и ан'
тиХа'активность плазмы. Это позволяет
уменьшить риск послеоперационных веноз'
ных тромбозов. 

Длительность сохранения гиперкоагуля'
ционного состояния после ЭПТС требует
продолжения тромбопрофилактики и анти'
коагулянтной терапии не менее 5 нед после
проведения операции.

Тромбоциты, тыс. в 1 мкл 1'я 322 ± 105 332 ± 112 338 ± 118 421 ± 172

2'я 359 ± 51 360 ± 125 385 ± 179 515 ± 194

АЧТВ, с 1'я 27,2 ± 2,5 27,9 ± 3,0 28,7 ± 3,0 28,9 ± 3,0

2'я 28,3 ± 3,6 28 ± 3,3 28,5 ± 2,9 29,4 ± 2,5

Протромбин, % по Quick 1'я 98 ± 9,8 94 ± 10,3 92 ± 9,9 94 ± 10,3

2'я 95,8 ± 11,9 96,2 ± 10,4 96,5 ± 9,2* 94,8 ± 10,5

Протромбин, ед. МНО 1'я 1,02 ± 0,07 1,05 ± 0,08 1,07 ± 0,09 1,05 ± 0,09

2'я 1,04 ± 0,09 1,04 ± 0,08 1,03 ± 0,07* 1,05 ± 0,11

Фибриноген, мг/дл 1'я 650 ± 139 659 ± 126 583 ± 125 534 ± 106

2'я 710 ± 150 617 ± 154 577 ± 123 524 ± 130

РКФМ, мг/дл 1'я 20,2 ± 6,3 19,5 ± 5,2 16,1 ± 5,8 13,1 ± 5,7

2'я 22,2 ± 5 18,7 ± 7,1 16,7 ± 7 12,9 ± 6,6

Тромбиновое время, с 1'я 16,4 ± 2,1 17,0 ± 2,2 17,9 ± 2,7 18,4 ± 2,5

2'я 16,9 ± 2,3 16,8 ± 2,1 17,7 ± 2,4 18,1 ± 3

Активность антитромбина III, % 1'я 99 ± 14,6 109 ± 13,8 105 ± 15,8 102 ± 12,5

2'я 104 ± 13,4 106 ± 13,1 107 ± 11,8 105 ± 14,7

Активность системы протеина C, 1'я 0,83 ± 0,25 0,80 ± 0,21 0,84 ± 0,23 0,75 ± 0,13

ед. МНО 2'я 0,87 ± 0,26 0,9 ± 0,22 0,82 ± 0,20 0,86 ± 0,24

ХIIа'зависимый фибринолиз, мин 1'я 27 ± 17 30 ± 18,6 23 ± 15,2 18 ± 16,3

2'я 34 ± 25* 28 ± 17,3 20 ± 14 17 ± 12,4

D'димеры, мг/дл 1'я 2,45 ± 1,02 3,19 ± 1,36 2,72 ± 1,17 2,62 ± 1,21

2'я 2,14 ± 0,66 2,84 ± 1,05 3,02 ± 1,60 2,63 ± 1,69

* Различия между группами достоверны, p < 0,05.

Показатель Группа Время после операции, сут
4–5 6–8 9–11 12–15

Таблица 4. Состояние гемостаза у больных исследуемых групп на 4–15'е сутки после операции
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