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influence of the tactics of intensive therapy of hemostatic disorders on intraoperative 
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Цель. сравнить эффективность интенсивной терапии нарушений гемостаза, основанной на данных 
тромбоэластометрии, с эффективностью интенсивной терапии нарушений гемостаза по результатам стан-
дартных коагуляционных тестов.

Материал и методы. в исследование включены 70 пациентов, которым выполнялась трансплантация 
печени. пациенты были рандомизированы на две группы. в исследуемую группу вошли 35 пациентов, 
которым интенсивная терапия нарушений гемостаза проводилась на основании анализа данных тромбо-
эластометрии, в контрольную группу – 35 пациентов, у которых коррекция нарушений гемостаза основы-
валась на результатах стандартных коагуляционных тестов.

Результаты. проведение интенсивной терапии геморрагического синдрома, основанной на данных 
тромбоэластометрии, позволило уменьшить объем кровопотери с 1800 (1300-2000) мл до 1200 (1000-1700) 
мл и потребность в трансфузии эритроцитной массы (Эм) и свежезамороженной плазмы (сзп) с 1447 
(920-2120) мл и с 2600 (2000-3400) мл до 1056 (692-1286) мл и 500 (0-1200) мл соответственно. уменьшение 
количества трансфузий компонентов крови привело к снижению частоты развития острого почечного по-
вреждения (с 88,6% до 65,7%) и сокращению продолжительности лечения в условиях отделения реанима-
ции (с 6 до 5 суток) и в стационаре (с 18 до 16 суток).

Заключение. проведенное исследование подтвердило высокую эффективность интенсивной терапии 
нарушений гемостаза, основанной на данных тромбоэластометрии, по сравнению с интенсивной терапией 
нарушений гемостаза по результатам стандартных коагуляционных тестов.
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Objectives. To compare the efficiency of intensive therapy of hemostatic disorders based on thromboelastometric 
data with the efficiency of intensive therapy of hemostatic disorders according to standard coagulation tests results. 

Methods. 70 patients who underwent liver transplantation were enrolled in the study. Patients were randomized 
into two groups. The study group comprised of 35 patients to  whom hemostatic abnormalities were corrected 
according to the  thromboelastometric data, the control group comprised of 35 patients to whom hemostatic 
abnormalities were corrected according to standard coagulation tests results. 

Results. Intensive therapy of hemorrhagic syndrome based on thromboelastometric data permits to reduce the 
blood loss from 1800 (1300-2000) ml to 1200 (1000-1700) ml and the amount of transfusions of RBCand FFP from 
1447 (920-2120) ml and 2600 (2000-3400) ml to 1056 (692-1286) ml and 500 (0-1200) ml, respectively. Reduction 
of blood transfusions has led to decrease of  the incidence of acute kidney injuries (from 88,6% to 65,7%) and 
shortening of the length of stay in intensive care units  (from 6 to 5 days) and in the hospital (from 18 to 16 days).

Conclusions. The study confirmed the high efficiency of intensive therapy of hemostasis disorders based on 
thromboelastometric data compared with intensive therapy of hemostasis disorders based on the results of standard 
coagulation tests.
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Введение

ортотопическая трансплантация печени 
(отп) является единственным радикальным 
и относительно безопасным методом лечения 
заболеваний печени в их конечной стадии. 
несмотря на совершенствование хирургиче-

ской техники и анестезиологического обе-
спечения, данное оперативное вмешательство 
часто сопровождается значительной кровопо-
терей и большой потребностью в трансфузии 
компонентов крови [1]. в недавних исследо-
ваниях было показано, что объем перелива-
ния компонентов крови является независи-
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мым фактором, влияющим на выживаемость 
трансплантата и реципиента, а также частоту 
неблагоприятных исходов [2]. оптимальная 
коррекция нарушений гемостаза в периопера-
ционном периоде до сих пор остается одной 
из важнейших и нерешенных задач в анесте-
зиологическом обеспечении отп. в послед-
нее время были приведены убедительные до-
казательства того, что нарушения гемостаза 
при заболеваниях печени затрагивают про-
коагулянтную и антикоагулянтную системы. 
при этом сохраняется определенный баланс 
между ними, который легко может быть сме-
щен в сторону гипо- или гиперкоагуляции 
[3]. с целью диагностики нарушений свер-
тывающей системы в большинстве клиник 
используются стандартные коагуляционные 
тесты: определяется протромбиновое время 
(пв) или международное нормализованное 
отношение (мно), активированное частич-
ное тромбопластиновое время (аЧтв), содер-
жание фибриногена в плазме [4]. Эти тесты 
отражают изменения только в прокоагулянт-
ном звене, и по ним невозможно судить о 
сложных комплексных изменениях гемостаза, 
которые имеются у пациентов с заболевани-
ями печени. как следствие, интенсивная те-
рапия нарушений коагуляции по результатам 
стандартных тестов не является оптимальной. 
современные методы прикроватного монито-
ринга свертывающей системы, основанные на 
изучении вязкоэластических свойств цельной 
крови (тромбоэластография, тромбоэласто-
метрия) лишены целого ряда существенных 
недостатков, присущих стандартным тестам, 
и позволяют дифференцировать причины 
повышенной кровоточивости [5]. исходя из 
этого, коррекция нарушений коагуляции, ос-
нованная на этих методах диагностики, явля-
ется более рациональной.

Целью настоящей работы явилось срав-
нение эффективности интенсивной терапии 
нарушений гемостаза, основанной на данных 
тромбоэластометрии, с эффективностью ин-
тенсивной терапии нарушений гемостаза по 
результатам стандартных коагуляционных те-
стов.

Материал и методы

с января 2010 года все пациенты, кото-
рым выполнялась трансплантация печени на 
базе уз «9-я городская клиническая больни-
ца г. минска», оценивались на возможность 
включения в проспективное рандомизиро-
ванное исследование. планировалось набрать 
в исследование 70 реципиентов печени (по 35 

в каждую группу). критериями исключения 
были: возраст менее 18 лет, ретрансплантация 
печени, симультанная трансплантация печени 
и почки. с января 2010 года по апрель 2012 
года трансплантация печени была выполнена 
84 пациентам, из которых 14 не были вклю-
чены в исследование согласно критериям ис-
ключения: 12 пациентов были младше 18 лет, 
1 пациенту выполнялась ретрансплантация 
печени и 1 пациенту проведена симультанная 
трансплантация печени и почки. включен-
ные в исследование 70 реципиентов печени, 
непосредственно перед операцией были ран-
домизированы на две группы. в исследуемую 
группу (группа 1) вошли 35 пациентов, ко-
торым интенсивная терапия нарушений ге-
мостаза проводилась на основании анализа 
данных тромбоэластометрии, в контрольную 
группу (группа 2) вошли 35 пациентов, у ко-
торых коррекция нарушений гемостаза осно-
вывалась на результатах стандартных коагуля-
ционных тестов. последовательность рандо-
мизации была сгенерирована компьютером и 
сокрыта последовательно пронумерованными 
непрозрачными запечатанными конвертами.

всем пациентам проводилась сбаланси-
рованная общая эндотрахеальная анестезия 
в кислородно-воздушной смеси с севоф-
люраном с потоком свежего газа 1 л/мин и 
постоянным внутривенным введением фен-
танила в дозе 3-5 мкг/кг/час. для поддержа-
ния миорелаксации применялся атракурия 
бесилат (тракриум) в виде болюсного введе-
ния по требованию. искусственная вентиля-
ция легких осуществлялась аппаратом Primus 
(Dräger, Германия) в режиме по давлению 
с положительным давлением в конце выдо-
ха (пдкв) 5 см водного столба. для гемо-
динамического мониторинга использовался 
монитор IntelliVueMP70 (Philips, нидерлан-
ды), при этом регистрировались следующие 
параметры: артериальное давление и Цвд, 
измеряемые инвазивным способом, частота 
сердечных сокращений, пульсоксиметрия, 
температура в нижней трети пищевода, элек-
трокардиография во втором стандартном от-
ведении. среднее артериальное давление под-
держивалось не ниже 70 мм рт. ст. на этапе 
гепатэктомии и после реперфузии, и выше 60 
мм рт. ст. – в агепатическом периоде. Это по-
требовало применения вазопрессорной под-
держки (постоянной инфузии норадреналина 
в дозе 0,05-0,15 мкг/кг/мин) у всех пациен-
тов. уровень глубины анестезии определял-
ся при помощи BIS-мониторинга, при этом 
биспектральный индекс поддерживался на 
уровне 40-50. во время операции ежечасно 
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проводился забор проб артериальной крови 
для анализа газов крови и кислотно-основ-
ного состояния (ABL800 FLEX, Radiometer, 
дания), уровня гемоглобина и количества 
тромбоцитов, исследования системы гемоста-
за. забор проб крови для определения кон-
центрации провоспалительных цитокинов 
(ил-6 и α-Фно) выполнялся перед разрезом 
кожи, в конце операции, на 1-е, 3-и и 7-е 
сутки после операции. основу инфузионной 
терапии составляли коллоидные растворы, 
кристаллоидные растворы использовались 
только для восполнения потерь жидкости с 
диурезом и перспирацией. коррекция нару-
шений свертывающей системы основывалась 
на данных коагулограммы (ACL 1000 ElitePro, 
Instrumental Laboratories, сШа) или компью-
терной тромбоэластометрии (ROTEM, TEM 
Innovations GmbH, Германия). в исследуемой 
группе интенсивная терапия геморрагическо-
го синдрома основывалась на предложенном 
нами алгоритме [6]: трансфузия свежезамо-
роженной плазмы (сзп) проводилась при 
времени свертывания в тесте EXTEM более 
90 секунд или времени свертывания в тесте 
INTEM более 300 секунд, криопреципитат 
вводился при амплитуде плотности сгуст-
ка на 10-й минуте в тесте FIBTEM менее 10 
мм, а тромбоконцентрат использовался для 
коррекции дефицит тромбоцитов при одно-
временном увеличении времени образования 
сгустка в тестах EXTEM и INTEM более 300 
секунд. в контрольной группе интенсивная 
терапия нарушений гемостаза основывалась 
на результатах стандартных коагуляционных 
тестов: трансфузия сзп проводилась при 
международном нормализованном отноше-
нии (мно) более 2 или соотношении акти-
вированного частичного тромбопластинового 
времени (аЧтв) пациента к контролю более 
1,5, криопреципитат вводился для восполне-
ния дефицита фибриногена при его уровне в 
плазме менее 1,5 г/л, тромбоконцентрат ис-
пользовался для коррекции тромбоцитопе-
нии при снижении количества тромбоцитов 
в общем анализе крови ниже 50×109/л. транс-
фузия эритроцитной массы (Эм) в обеих 
группах проводилась при снижении уровня 
гемоглобина ниже 80 г/л. скорость клубоч-
ковой фильтрации (скФ) рассчитывалась на 
основании плазменной концентрации циста-
тина с [7]. ранняя дисфункция трансплан-
тата (рдт) диагностировалась при наличии 
одного из следующих критериев: повышение 
уровня аланинаминотрансферазы (алт) или 
аспартатаминотрансферазы (аст) более 2000 
ме/л в первые 7 суток после операции; мно 

на 7-е сутки после операции более 1,6; би-
лирубин на 7-е сутки после операции более 
170 мкмоль/л [8]. первичными конечными 
точками исследования явились объем интра-
операционной кровопотери и потребность в 
трансфузии сзп и Эм, вторичными конеч-
ными точками были продолжительность ле-
чения в отделении интенсивной терапии и 
реанимации (оитр) и в стационаре.

всем пациентам трансплантация пече-
ни выполнялась по «классической» методи-
ке: без сохранения ретропеченочного отдела 
нижней полой вены реципиента с наложе-
нием кава-кавальных анастомозов между со-
ответствующими (над- и подпеченочными) 
участками нижней полой вены донора и ре-
ципиента. длительность операции в среднем 
составила 458±74 мин, в том числе этапа ге-
патэктомии – 226±52 мин, и не имела суще-
ственных различий в сравниваемых группах. 
вся излившаяся в брюшную полость кровь, 
а также кровь, отжатая из использованных 
салфеток, собиралась и отмывалась с помо-
щью аппарата селл-сейвер C.A.T.S. (Fresenius 
HemoCare, Германия) в режиме High Quality 
Wash. объем интраоперационной кровопоте-
ри определялся по формуле: Vкр = (Ht1 : Ht2) × 
Vреинф, где Vкр – это объем кровопотери, Ht1 – 
гематокрит отмытых эритроцитов, Ht2 – гема-
токрит на момент кровопотери, Vреинф – объем 
отмытых эритроцитов.

Статистический анализ. в 2009 году в на-
шей больнице средний объем интраопераци-
онной кровопотери при выполнении транс-
плантации печени составил 1964±769 мл, 
а средний объем трансфузии сзп и Эм – 
3210±1212 мл и 1584±635 мл соответственно. 
мы предположили, что уменьшение кровопо-
тери и потребности в компонентах крови на 
33% может считаться клинически значимым. 
для расчета необходимого минимального ко-
личества пациентов для включения в каждую 
группу использовались следующие данные: 
предполагаемый средний объем кровопотери 
в контрольной группе – 1964 мл, стандартное 
отклонение – 769 мл, предполагаемый объем 
кровопотери в исследуемой группе – 1314 мл 
(снижение на 33% по отношению к контроль-
ной группе), мощность анализа 90% и уро-
вень статистической значимости р=0,05. ис-
ходя из этих данных, количество пациентов в 
каждой группе должно было быть не менее 32 
человек. для проверки гипотезы о нормально-
сти распределения количественного признака 
использовался W-тест Шапиро-уилка. па-
раметрические данные представлены в виде 
среднего значения ± стандартное отклонение, 
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непараметрические – в виде медианы с указа-
нием в скобках межквартильного интервала. 
для выявления различий между группами по 
количественному признаку применялся непа-
раметрический критерий манна-уитни. для 
сравнения двух групп по качественному при-
знаку использовался двухсторонний вариант 
точного критерия Фишера. для оценки вза-
имосвязи между двумя признаками исполь-
зовался корреляционный анализ спирмена. 
различия считались статистически достовер-
ными при р<0,05. статистическая обработка 
данных проводилась при помощи пакета при-
кладных программ Statistica 6.0 (StatSoftInc., 
сШа).

Результаты и обсуждение

всего в исследование было включено 70 
пациентов, по 35 человек в каждую группу – 
исследуемую (группа 1) и контрольную (груп-
па 2). обе группы были сопоставимы по полу, 
возрасту пациентов, по степени тяжести за-
болевания печени, оцениваемой в баллах по 
шкале MELD [9] (таблица 1). 

результаты предоперационных лабора-
торных тестов исследования системы гемо-
стаза выявили умеренную гипокоагуляцию: 
удлинение аЧтв, увеличение мно, дефицит 
фибриногена, снижение активности факто-
ров свертывания и антитромбина III, тромбо-
цитопению. Эти изменения не имели суще-
ственных различий в сравниваемых группах 
(таблица 2). 

исходя из критерия разделения пациен-
тов по группам, у всех пациентов исследуе-

мой группы интенсивная терапия нарушений 
гемостаза проводилась на основании анализа 
данных тромбоэластометрии, а в контроль-
ной группе – по результатам стандартных 
коагуляционных тестов. стратегия рестрик-
тивной инфузионной терапии с поддержа-
нием Цвд на уровне ниже 9 мм рт. ст. на 
этапе гепатэктомии использовалась в обеих 
группах. основу инфузионной терапии со-
ставляли коллоидные растворы, кристалло-
идные растворы использовались только для 
восполнения потерь жидкости с диурезом и 
перспирацией. количество введенных колло-
идных растворов, раствора альбумина, рас-
творов кристаллоидов в группе 1 и группе 2 
существенно не различалось. диурез за время 
операции был сопоставим в обеих группах: 
1265 мл (740-1600 мл) и 1040 мл (750-1475 мл) 
соответственно. общий объем инфузионной 
терапии и баланс жидкости были значитель-
но больше в контрольной группе – 7787 мл 
(межквартильный интервал 6674-9321 мл) и 
3327 мл (межквартильный интервал 1695-4980 
мл) по сравнению с исследуемой группой – 
5320 мл (межквартильный интервал 4690-6620 
мл) и 1510 мл (межквартильный интервал 
135-2940 мл) соответственно (таблица 3). Эта 
разница была обусловлена большей потреб-
ностью в компонентах крови среди пациентов 
контрольной группы: в группе 2 объем транс-
фузии сзп составил 2600 мл (межквартиль-
ный интервал 2000-3400 мл), а Эм – 1447 
мл (межквартильный интервал 92–2120 мл); 
в группе 1 – 500 мл сзп (межквартильный 
интервал 0-1200 мл) и 1056 мл Эм (межквар-
тильный интервал 692-1286 мл). 

таблица 1
Характеристика пациентов (Me (lQ-UQ))

таблица 2
Данные предоперационного исследования системы гемостаза (Me (lQ-UQ))

параметр Группа 1 Группа 2 р
возраст,  годы 44 (32-51) 50  (31-55) 0,215
пол,  м/ж 19/16 20/15 1,000
MELD, баллы 18 (14-28) 18 (14-24) 0,601

примечание: MELD – шкала оценки тяжести поражения печени.

параметр Группа 1 Группа 2 р
аЧтв, сек 36,9 (31,5-44,3) 39,4 (35,2-46,5) 0,233
мно 1,73 (1,36-2,14) 1,89 (1,57-2,30) 0,481
тромбоциты, 109/л 110  (64-254) 76 (54-130) 0,075
Фибриноген,  г/л 1,98 (1,37-2,64) 1,92 (1,30-2,36) 0,275
Фактор II,  % 55 (40-69) 57 (44-69) 0,624
Фактор V,  % 49 (42-72) 49 (40-69) 0,816
Фактор VII,  % 46 (23-66) 40  (31-72) 0,917
Фактор X,  % 60  (43-71) 63 (52-78) 0,448
антитромбин III.  % 63 (43-81) 49 (34-81) 0,391
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несмотря на то, что степень выражен-
ности гипокоагуляции до операции была 
одинакова в обеих группах, а в контрольной 
группе использовалось большее количество 
сзп. Это не привело к снижению кровопо-
тери в этой группе. наоборот, кровопотеря 
в ней была значительно больше – 1800 мл 
(межквартильный интервал 1300-3200 мл) 
по сравнению с исследуемой группой – 1200 
мл (межквартильный интервал 1000-1700 мл) 
(таблица 3). Это подтверждает тот факт, что 
стандартные коагуляционные тесты позволя-
ют оценивать только прокоагулянтное звено 
системы гемостаза. они не отражают в пол-
ной мере те нарушения коагуляции, которые 
имеются у пациентов с циррозом печени: 
изменения в про- и антикоагулянтной, фи-
бринолитической системах. как следствие, 
интенсивная терапия геморрагического син-
дрома на основании результатов стандарт-
ных коагуляционных тестов не является ра-
циональной и оптимальной. такой подход 
ведет к необоснованному применению сзп 
с целью коррекции дефицита факторов свер-
тывания (восстановления прокоагулянтного 
потенциала), в то время, как система гемо-
стаза находится в равновесном состоянии за 
счет одновременного дефицита как факторов 
свертывания, так и естественных антикоа-
гулянтов (антитромбина III, протеинов C и 
S). более того, нерациональная инфузионно-
трансфузионная терапия приводит к большей 
волемической нагрузке и эффекту разведения 
– снижается уровень гемоглобина. Это тре-

бует дополнительного назначения эритроцит-
ной массы для поддержания гемоглобина на 
нижней границе (в нашем исследовании – 80 
г/л), что влечет за собой еще большее увели-
чение объема вводимой жидкости. несмотря 
на то, что уровень гемоглобина до операции 
был незначительно выше у пациентов кон-
трольной группы, и этим пациентам потребо-
валась трансфузия большего количество Эм, 
уровень гемоглобина в конце операции был 
статистически достоверно ниже, чем у паци-
ентов исследуемой группы (таблица 4).

Влияние тактики интенсивной терапии 
геморрагического синдрома на функцию почек. 
в литературе имеются данные о негативном 
влиянии трансфузии эритроцитной массы на 
функцию почек и частоту развития острого 
повреждения почек (опп) в послеопераци-
онном периоде [10]. скорость клубочковой 
фильтрации в предоперационном периоде 
была сравнима в обеих группах – 70 (57-114) 
мл/мин/1,73м2 в исследуемой группе и 85 (50-
106) мл/мин/1,73м2 в контрольной. в раннем 
послеоперационном периоде скФ снижа-
лась у всех пациентов, при этом минималь-
ная скФ в первые 7 дней после операции в 
группе 1 составила 32 (16-58) мл/мин/1,73м2, 
в группе 2 – 32 (23-51) мл/мин/1,73м2. Часто-
та развития опп определялась на основании 
критериев RIFLE [11] и была статистически 
достоверно выше у пациентов контрольной 
группы (88,6%), чем у пациентов исследуемой 
группы (65,7%), однако потребность в мето-

таблица 3
Характеристика инфузионной терапии (Me (lQ-UQ))

таблица 4
Уровень гемоглобина до и после операции (M±σ)

примечание: Цвд – центральное венозное давление; Эм – эритроцитная масса; сзп – свежезамороженная плазма.

параметр Группа 1 Группа 2 р
Цвд на этапе гепатэктомии,  мм рт.  ст. 6 (4-8) 6 (4-8) 0,819
коллоиды, мл 2000  (1500-3000) 2000  (1500-2500) 0,614
кристаллоиды, мл 710  (500-900) 800  (600-1050) 0,121
альбумин,  мл 500  (400-700) 500  (300-700) 0,401
Эм, мл 1056 (692-1286) 1447 (920-2120) 0,004
сзп, мл 500  (0-1200) 2600(2000-3400) <  0,001
криопреципитат,  мл 500  (250-750) 500  (200-750) 0,851
тромбоконцентрат,  мл 0  (0-0) 0  (0-200) 0,096
общий объем,  мл 5320  (4690-6620) 7787 (6674-9321) <  0,001
баланс жидкости,  мл 1510  (135-2940) 3327 (1695-4980) 0,004
диурез,  мл 1265 (740-1600) 1040  (750-1475) 0,660
кровопотеря,  мл 1200  (1000-1700) 1800  (1300-3200) 0,003

параметр Группа 1 Группа 2 р
Гемоглобин до операции,  г/л 101,5±18,5 108,9±21,1 0,126
Гемоглобин в конце операции,  г/л 98,5±11,5 89,0±11,4 <0,001
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дах почечной заместительной терапии была 
сопоставима в обеих группах (таблица 5).

в последующем функция почек у боль-
шинства пациентов улучшалась и на 30-е 
сутки после операции скФ возвращалась к 
дооперационному уровню. несмотря на то, 
что скФ до операции была практически оди-
накова в обеих группах, скФ на 30-е сутки 
в группе 1 была статистически достоверна 
выше, чем в группе 2, что, на наш взгляд, об-
условлено более низкой частотой развития 
опп в исследуемой группе. проведенный 
нами корреляционный анализ выявил уме-
ренную взаимосвязь между частотой развития 
опп и трансфузией сзп – коэффициент 
корреляции спирмена rs=0,393. так, пациен-
там, у которых в послеоперационном периоде 
развилось опп, статистически достоверно 
было перелито большее количество сзп, чем 
тем, у кого опп не развилось: 2020 мл (960 
мл – 3060 мл) и 300 мл (0 мл – 1190 мл) соот-
ветственно, критерий манна-уитни р=0,001. 
кроме того, неблагоприятное влияние транс-
фузии сзп и Эм на функцию почек под-
тверждается тем фактом, что пациенты с 
исходно нормальной скФ (скФ0>60 мл/
мин/1,73м2), у которых на 30-е сутки после 
отп скФ была меньше 60 мл/мин/1,73м2, 
получили трансфузию большего количества 
компонентов крови, чем те, у кого скФ на 
30-е сутки была больше 60 мл/мин/1,73м2 (та-
блица 6).

влияние тактики интенсивной терапии 
геморрагического синдрома на течение по-
слеоперационного периода. в послеопераци-
онном периоде частота развития ранней дис-

функции трансплантата была приблизительно 
одинакова в обеих группах: в первой группе 
– 20,0% (7 из 35 пациентов), во второй груп-
пе – 25,7% (9 из 35 пациентов). Частота раз-
вития инфекционных осложнений, вызван-
ных нозокомиальной флорой, в контрольной 
группе составила 14,3% (5 из 35), против 5,7% 
(2 из 35) в исследуемой, но эта разница была 
статистически недостоверна (двухсторонний 
вариант точного критерия Фишера, р=0,428). 
корреляционный анализ выявил умеренную 
взаимосвязь между развитием бактериальных 
инфекционных осложнений и трансфузией 
Эм и сзп: коэффициент корреляции спир-
мена (rs) был равен 0,478 для Эм и 0,355 для 
сзп. пациентам, которым интраоперацион-
но потребовалось введение большего коли-
чество компонентов крови, ранний послео-
перационный период осложнился развитием 
инфекционных осложнений (таблица 7). кро-
ме того, имелась прямая зависимость между 
кровопотерей и концентрацией провоспали-
тельного цитокина ил-6 на 7-е сутки после 
операции (ил-67) (rs=0,494), а также между 
потребностью в трансфузии Эм и уровнем 
ил-67 (rs=0,463). при этом концентрация 
ил-67 была статистически достоверно выше в 
группе пациентов с инфекционными ослож-
нениями.

возникновение бактериальных инфекци-
онных осложнений значительно увеличивало 
продолжительность лечения в оитр и в ста-
ционаре. сроки лечения в оитр и в стацио-
наре пациентов с нозокомиальной инфекцией 
составили 22 (6-3) суток и 30 (23-52) суток, а 
без них – 5 (5-7) суток и 16 (15-21) суток со-

таблица 5
Функция почек в пред- и послеоперационном периоде (Me (lQ-UQ))

таблица 6
Влияние кровопотери и трансфузии компонентов крови на функцию почек 

у пациентов с исходно нормальной почечной функцией (Me (lQ-UQ))

примечание: опп – острое повреждение почек; пзт – почечная заместительная терапия; скФ0 – скорость клубочко-
вой фильтрации до операции; скФ7 – минимальная скорость клубочковой фильтрации в течение первых 7 дней после 
операции; скФ30 – скорость клубочковой фильтрации на 30-е сутки после операции.

примечание: Эм – эритроцитная масса; сзп – свежезамороженная плазма; скФ30  – скорость клубочковой фильтра-
ции на 30  сутки после операции.

параметр Группа 1 Группа 2 р
опп, да/нет (%) 23/12 (65,7%) 31/4 (88,6%) 0,044
пзт, да/нет (%) 6/29 (17,1%) 5/30  (14,3%) 1,000
скФ0,  мл/мин/1,73м2 70  (47-114) 85 (50-106) 0,288
скФ7,  мл/мин/1,73м2 32 (16-58) 32 (23-51) 0,605
скФ30,  мл/мин/1,73м2 83 (74-93) 69 (47-99) 0,048

параметр скФ30≥ 60мл/мин/1,73 м2 скФ30<  60мл/мин/1,73 м2 р

кровопотеря,  мл 1300  (1000-1900) 2900  (1575-3600) 0,014
Эм, мл 1070  (762-1595) 1865 (1407-2125) 0,024
сзп, мл 1440  (0-2400) 2875 (2670-3420) 0,007
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ответственно. на наш взгляд, более высокая 
частота развития инфекционных осложнений 
в контрольной группе по сравнению с иссле-
дуемой (14,3% против 5,7%) является одной 
из причин, объясняющих разницу в продол-
жительности лечения в оитр и в стационаре 
между пациентами этих групп (таблица 8).

кроме того, на сроки лечения пациентов 
оказывало влияние и потребность в трансфу-
зии компонентов крови (таблица 9).

выполненное нами исследование являет-
ся проспективным рандомизированным кли-
ническим испытанием по изучению влияния 
тактики интенсивной терапии нарушений ге-
мостаза при трансплантации печени на объ-
ем кровопотери и потребность в трансфузии 
компонентов крови. проведенный анализ 
показал, что коррекция расстройств свер-
тывающей системы на основании данных 
тромбоэластометрии, способствует умень-
шению кровопотери и снижению потребно-
сти в трансфузии. сходные результаты были 
получены в ретроспективных исследованиях 
с историческим контролем, выполненных в 
кардиохирургии [12], в висцеральной хирур-
гии и трансплантации печени [13], у пациен-
тов с сочетанной травмой [14]. K. Görlinger 
et al. [13] провели ретроспективный анализ 
влияния внедрения метода тромбоэласто-

метрии в клиническую практику на потреб-
ность в трансфузии компонентов крови в их 
госпитале при операциях на органах брюш-
ной полости, в том числе при транспланта-
ции печени. за 10 лет с момента начала ис-
пользования тромбоэластометрии количество 
используемой Эм сократилось на 60%, сзп 
на 89%, тромбоконцентрата на 58%, при этом 
увеличился расход концентрата фибриноге-
на и концентрата факторов протромбинового 
комплекса – в 10 раз и 4 раза соответственно. 
авторы не ставили цель и не изучали влия-
ние нового подхода в интенсивной терапии 
геморрагического синдрома на течение по-
слеоперационного периода, результаты и эф-
фективность лечения.

на наш взгляд, имеется несколько при-
чин, позволяющих объяснить столь значитель-
ную разницу в кровопотере и потребности в 
трансфузии Эм и сзп между пациентами ис-
следуемой и контрольной групп. во-первых, 
стандартные коагуляционные тесты обладают 
рядом существенных недостатков, не позво-
ляющих их использовать для своевременной 
дифференциальной диагностики причин ги-
покоагуляции. одно из таких «слабых мест» 
– временной фактор: получение результата 
не ранее, чем через 45-60 минут от момента 
забора пробы крови, приводит к тому, что в 

таблица 8
Продолжительность лечения в ОИТР и в стационаре (Me (lQ-UQ))

таблица 9
Коэффициент корреляции между продолжительностью лечения 

и потребностью в трансфузии компонентов крови

примечание: оитр – отделение интенсивной терапии и реанимации.

примечание: *  – p<0,05.  оитр – отделение интенсивной терапии и реанимации.  Эм – эритроцитная масса,  сзп – 
свежезамороженная плазма,  тк – тромбоконцентрат.

параметр Группа 1 Группа 2 р
продолжительность лечения в оитр, сутки 5 (4-6) 6 (5-9) 0,018
продолжительность лечения в стационаре,  сутки 16 (14-21) 18 (16-28) 0,048

параметр продолжительность лечения в оитр продолжительность лечения в стационаре
кровопотеря 0,318* 0,239*
Эм 0,264* 0,268*
сзп, 0,542* 0,367*
тк 0,331* 0,252*

таблица 7
Кровопотеря, потребность в трансфузии компонентов крови и уровень ИЛ-6 на 7-е сутки после 

операции у пациентов с и без инфекционных осложнений (Me (lQ-UQ))

примечание: Эм – эритроцитная масса; сзп – свежезамороженная плазма; ил-67 – концентрация интерлейкина-6 на 
7-е стуки после операции.

параметр пациенты с инфекционными 
осложнениями (N=7)

пациенты без инфекционных 
осложнений (N=63)

р

кровопотеря,  мл 3200  (1900-4000) 1400  (1000-1800) 0,002
Эм, мл 2120  (1552-2390) 1112 (762-1560) 0,005
сзп, мл 2920  (1900-4000) 1440  (0-2600) 0,014
ил-67,  пг/мл 45,7 (38,5-117,5) 30,6 (15,5-41,4) 0,018
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большинстве случаев проводится эмпириче-
ская заместительная терапия компонентами 
крови еще до получения результатов тестов. 
следует также отметить, что стандартные коа-
гуляционные тесты не могут в полной мере от-
ражать патофизиологию нарушений гемостаза, 
так как выполняются в плазме, а не в цель-
ной крови. более того, эти тесты не позволяют 
оценить кинетику образования сгустка, судить 
о его плотности, активности фибринолитиче-
ской системы, функциональной способности 
тромбоцитов [5]. в то же время, тромбоэла-
стометрия, являясь одним из методов прикро-
ватного мониторинга системы гемостаза, ос-
нованного на изучении вязко-эластических 
свойств цельной крови, лишена всех выше пе-
речисленных недостатков рутинных коагуля-
ционных тестов и позволяет в короткие сроки 
дифференцировать основные причины гемор-
рагического синдрома. существенные разли-
чия между исследуемой и контрольной груп-
пами по кровопотере и потребности в компо-
нентах крови обусловлены еще и тем, что ру-
тинные тесты не позволяют изучить все звенья 
процесса свертывания крови. так, нарушения 
гемостаза при заболеваниях печени затраги-
вают прокоагулянтную и антикоагулянтную 
системы, при этом сохраняется баланс между 
ними, который может быть смещен как в сто-
рону гипокоагуляции, так и гиперкоагуляции. 
стандартные тесты отражают же изменения 
только в прокоагулянтном звене, и по ним не-
возможно оценить равновесие в системе гемо-
стаза. как следствие, интенсивная терапия на-
рушений коагуляции по результатам рутинных 
тестов ведет к необоснованному применению 
компонентов крови с целью восстановления 
прокоагулянтного потенциала, в то время, как 
система гемостаза находится в равновесном 
состоянии. тромбоэластометрия же позволяет 
определить, сохранен ли баланс [15], поэтому 
интенсивная терапия геморрагического син-
дрома, основанная на этом методе диагности-
ки, является более рациональной.

неблагоприятные эффекты трансфузии 
большого количества компонентов крови не 
ограничиваются риском передачи вирусной 
инфекции, а включают в себя развитие аллер-
гических реакций, аллоиммунизации, транс-
фузией обусловленного острого повреждения 
легких, перегрузки объемом, почечной недо-
статочности. в нашем исследовании частота 
развития опп, диагностируемого на осно-
вании критериев RIFLE, была статистически 
достоверно выше у пациентов контрольной 
группы (88,6%), чем у пациентов исследуемой 
группы (65,7%), что негативно отразилось на 

функции почек в послеоперационном перио-
де. так, скФ30 в группе 2 была статистически 
достоверно ниже, чем в группе 1. учитывая 
отсутствие различий между пациентами обеих 
групп по функции почек до операции, разни-
ца в частоте развития опп и в скФ на 30-е 
сутки, на наш взгляд, обусловлена более высо-
кой потребностью в трансфузии компонентов 
крови. в пользу этого предположения говорит 
тот факт, что пациенты с исходно нормальной 
функцией почек, у которых скФ30 была ниже 
нормы (скФ30< 60 мл/мин/1,73м2), получили 
трансфузию большего количества Эм и сзп, 
чем те, у кого функция почек полностью вос-
становилась к 30-м суткам после операции 
(скФ30≥ 60 мл/мин/1,73м2).

переливание большого количества ком-
понентов крови является доказанным фак-
тором риска возникновения бактериальных 
инфекционных осложнений в раннем по-
слеоперационном периоде после отп [16]. 
считается, что в основе лежит негативное 
влияние на иммунную систему: увеличение 
концентрации провоспалительных (ил-6, 
α-Фно) и снижение концентрации противо-
воспалительных цитокинов [17]. кроме того, 
ряд авторов подтверждают наличие корреля-
ции между уровнем в плазме ил-6 и частотой 
развития инфекционных осложнений [18, 19]. 
в нашем исследовании бактериальные ослож-
нения в раннем послеоперационном периоде 
чаще развивались у пациентов контрольной 
группы (14,3% против 5,7%), но разница не 
была статистически достоверной. детальный 
анализ факторов, способных оказать влияние 
на возникновение такого рода осложнений, 
позволил выделить взаимосвязь между объ-
емом переливания Эм и сзп, и развитием 
инфекционных осложнений. на наш взгляд, 
повышение цитокина ил-6 на 7-е сутки по-
сле отп было следствием развития инфекци-
онных осложнений, а не ответом на введение 
большого количества компонентов крови. в 
пользу такого предположения свидетельствует 
характерная динамика уровня ил-6. у паци-
ентов без инфекционных осложнений мак-
симальная концентрация ил-6 была в конце 
операции и прогрессивно снижалась к 7-м по-
слеоперационным суткам. у пациентов с ин-
фекционными осложнениями уровень ил-6 
после операции прогрессивно снижался до 
3-х суток, а на 7-е сутки отмечалось резкое 
повышение его концентрации. как раз в этот 
промежуток между 3-ми и 7-ми сутками и раз-
вивались инфекционные осложнения.

продолжительность лечения в оитр и в 
стационаре была выше в группе пациентов, 
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которым интенсивная терапия нарушений ге-
мостаза проводилась на основании рутинных 
коагуляционных тестов (таблица 8). на наш 
взгляд, это обусловлено более высокой кро-
вопотерей и трансфузией значительного ко-
личества Эм и сзп пациентам этой группы, 
что в последующем оказало негативное вли-
яние на функцию почек и частоту развития 
инфекционных осложнений в раннем после-
операционном периоде. 

таким образом, полученные нами данные 
свидетельствуют о том, что для снижения объ-
ема кровопотери и потребности в трансфузии 
компонентов крови, а также улучшения ре-
зультатов и сокращения сроков лечения, ин-
тенсивную терапию нарушений гемостаза во 
время операции по трансплантации печени 
следует проводить по алгоритму, основанно-
му на анализе данных тромбоэластометрии.

Выводы

1. стандартные коагуляционные тесты не 
позволяют оценить баланс в системе гемо-
стаза у пациентов с циррозом печени и, как 
следствие, проводить интенсивную терапию, 
направленную на восстановление нарушен-
ного равновесия.

2. интенсивная терапия нарушений гемо-
стаза, основанная на данных тромбоэласто-
метрии, позволяет уменьшить кровопотерю и 
потребность в трансфузии компонентов кро-
ви при отп.

3. уменьшение объемов трансфузии ком-
понентов крови, достигаемое за счет приме-
нения предложенного нами алгоритма кор-
рекции геморрагического синдрома под кон-
тролем тромбоэластометрии, ведет к сниже-
нию частоты развития острого повреждения 
почек и способствует сокращению продолжи-
тельности лечения в оитр и в стационаре.
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