
 
 

1 
 

 

 

 

 

Коагуляционная поддержка в терапии 

периоперационного кровотечения 

Перевод В.С. Гороховского 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

2 
 

Коагуляционная поддержка в терапии 

периоперационного кровотечения 
 

Derek J. B. Kleinveld, Nicola Curry , Jerrold H. Levy  

Кровотечение является ведущей причиной периоперационной летальности 

[1]. В периоперационных условиях операция, контролирующая повреждение с 

использованием протоколов массивного переливания крови (ПМТ) - это 

терапевтические подходы, используемые клинически для ведения пациентов с 

массивным кровотечением. Массивное переливание крови традиционно 

определяется как прием 10 или более единиц эритроцитов за 24 часа. ПМТ 

включают компоненты крови или цельную кровь, а также концентраты 

факторов свертывания, включая концентраты протромбинового комплекса 

(КПК) и фибриноген, и часто основаны на алгоритме лечения кровотечений, 

который может включать транексамовую кислоту, как антифибринолитическое 

средство [2]. Для контроля и адекватной интенсивной терапии кровотечений 

мониторинг коагуляции включает обычные коагуляционные тесты (например, 

количество тромбоцитов, протромбиновое время и уровень фибриногена) и / 

или вязко-эластические тесты (ВЭТ). Кроме того, гемостатическая поддержка 

используется для оптимизации гемостаза, в то время как хирурги занимаются 

локальной остановкой кровотечения. Эта стратегия, требующая 

сотрудничества нескольких клиницистов, служб крови и внутрибольничной 

логистики. В этом обзоре мы рассмотрим терапевтические подходы к 

управлению гемостазом во время периоперационного кровотечения. 

 

Источник фибриногена: доза и сроки 

Фибриноген, критический фактор гемостаза для образования тромбов, 

превращается тромбином в нерастворимый фибрин, который подвергается 

последующему сшиванию фактором XIII (рис. 1). Руководства рекомендуют 

во время кровотечения поддерживать уровень фибриногена до 1,5–2 г /л с 

использованием концентратов фибриногена или криопреципитата 

[3]. Источник фибриногена зависит от доступности в конкретной стране и 
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местных протоколов. Недавнее кардиохирургическое рандомизированное 

клиническое исследование (РКИ) не выявило различий при использовании 

криопреципитата или концентратов фибриногена [4]. Однако 

рандомизированных исследований, рекомендующий предпочтительный 

источник фибриногена, дозу, минимальный целевой уровень фибриногена и 

сроки введения фибриногена во время активного кровотечения, нет.  

 

Ионизированный кальций: только противодействует цитрат-содержащим 

препаратам крови?  

Ионизированный кальций имеет решающее значение для свертывания крови 

(рис. 1). Быстрая трансфузия препаратов крови во время реализации ПМТ, 

резко снижает уровень ионизированного кальция за счет цитрата, ингибируя 

кальций-зависимые факторы свертывания. Руководтсва рекомендуют 

поддерживать нормокальциемию во время интенсивной терапии [3]. Следует 

отметить, что для большинства анализов на свертываемость крови требуется 

рекальцификация, что маскирует  гипокальциемию, которые могут возникнуть 

во время коагуляционной реанимации. 

 

Концентрат протромбинового комплекса и другие концентраты факторов 

свертывания 

Концентраты протромбинового комплекса (КПК) обычно содержат  II, VII, IX, 

X факторо и переменные уровни протеина C,  протеина S и антитромбина 

(рис. 1). КПК были разработаны для реверсии действия антагонистов 

витамина К [5] и все чаще используются для периоперационного кровотечения 

[2, 3]. Хотя КПК могут корректировать периоперационную коагулопатию, 

существуют опасения по поводу безопасности, связанные с потенциальными 

тромботическими рисками [6]. Другие препараты факторов включают 

рекомбинантный FVIIa и фактор XIII, которые используются рефрактерных 

кровотечениях of-label , но не рекомендуются руководствами. 

 

Транексамовая кислота 

Многочисленные исследования в области травматологии сообщают о пользе 

антифибринолитического применения транексамовой кислоты (TXA) при 
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раннем введении пациентам с тяжелыми травмами [2]. Однако, несмотря на 

широкое использование препарата его применение при тяжелой 

(изолированной) черепно-мозговой травме [7] и желудочно-кишечных 

кровотечениях обсуждается из-за потенциального увеличения риска 

тромбоэмболии [8]. У пациентов с травмами существует обеспокоенность по 

поводу назначения TXA пациентам, у которых наблюдается дефект 

фибринолиза, что основано на данных наблюдений, сообщающих о связи TXA 

с подавлением фибринолиза и смертностью [9]. Однако по данным 

европейских рекомендациях TXA назначается регулярно [2]. 

 
Рисунок 1. Коагуляционная поддержка при периоперационном кровотечении. Целью коагуляционной поддержки при 
периоперационном кровотечении является стимулирование образования тромба. Компонентами первичного 
образования тромба являются фибриноген, который дополняется концентратом фибриногена и / или 
криопреципитатом, тромбоциты, которые могут быть дополнены переливанием тромбоцитов и активированы 
добавками кальция. При вторичных процессах свертывания крови кальций, переливание плазмы и введение 
концентрата протромбинового комплекса способствуют образованию тромбина и фибрина, дополнительно 
стабилизируя образование сгустков. Следует отметить, что криопреципитат содержит больше FXIII, чем 
большинство концентратов фибриногена. Активированный тромбином FXIII сшивает мономеры фибрина, создавая 
полимерную сеть фибрина. Изменение формы эритроцитов способствует стабилизации тромба. Есть некоторые 
доказательства того, что переливание плазмы, наряду с добавками факторов свертывания крови, также защищает 
эндотелиальный гликокаликс от высвобождения, ограничивая избыточное образование тромбов. Наконец, 
транексамовая кислота, связывая лизиновые группы плазминогена, ограничивает превращение плазминогена в 
плазмин, уменьшая реакцию фибринолиза 
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Трансфузии СЗП: волемическая или коагуляционная поддержка? 

Переливание плазмы, компонент ПМТ, включает свежезамороженную плазму 

(СЗП), полученную от доноров-мужчин, или сольвент-детергент 

обработанный препарат из пулированной плазмы  (SDP) для удаления вирусов, 

микрочастиц и других загрязняющих веществ.  Крупные РКИ, сравнивающие 

продукты плазмы при периоперационном кровотечении отсутствуют. Плазма 

не корректирует время свертывания крови, но может минимизировать 

эндотелиопатию во время массивной объемной реанимации, что является 

важным обоснованием ее применения [10]. В пилотном кардиоторакальном 

исследовании SDP показал меньшее высвобождение синдекана-1i, чем СЗП 

[11]. Недостатком переливания плазмы является его связь с острым 

повреждением легких, связанным с переливанием, перегрузкой 

кровообращения, бактериальной контаминацией и реакциями 

гиперчувствительности. 

 

Тромбоциты как основные компоненты 

Тромбоциты имеют решающее значение для гемостаза. На основе ПМТ 

сначала вводятся эритроциты (RBC), затем плазма и тромбоциты. При 

травматическом кровотечении прагматичное рандомизированное оптимальное 

соотношение тромбоцитов и плазмы (исследование PROPPR) показало 

соотношение тромбоцитов к эритроцитам от 1: 1 до 1: 2 без различий в 

смертности ни при одном из используемых соотношений. Кроме того, 

отсутствуют исследования, оценивающие сроки и дозы переливания 

тромбоцитов у пациентов с травмами. В настоящее время исследуются 

тромбоциты, хранящиеся в холоде, поскольку они имеют увеличенный срок 

хранения и все чаще используются при периоперационном 

кровотечении. Текущие исследования также оценивают синтетические 

тромбоцитарноподобные частицы как потенциальную альтернативу 

аллогенным переливаниям тромбоцитов. 

 

Эритроциты: не только для доставки кислорода. 

Эритроциты приобретают многогранную форму при встраивании в 

формирующийся сгусток, что, как было показано, максимизирует прочность 
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сгустка [12]. Эритроциты взаимодействуют с тромбоцитами, фибриногеном, 

фактором Виллебранда и FXIII для оптимизации образования тромбов; однако 

их роль в свертывании крови часто упускается из виду при лечении 

кровотечений. 

 

Переход к индивидуализированной коагуляционной поддержке. Цель-

ориентированный подход.  

ПМТ обеспечивают поддержку при периоперационном кровотечении, хотя 

необходимы дополнительные стратегии. Помимо процедурных вмешательств 

и хирургического устранения кровотечения, при крупных кровотечениях все 

чаще используется целенаправленная терапия. В рамках этой стратегии 

стратегии переливания крови под контролем вязко-эластических тестов 

последовательно сокращают введение аллогенной крови пациентам, 

перенесшим кардиоторакальные операции. Однако исследования, 

сравнивающие эти тесты (тромбоэластографи, тромбоэластметрия) с обычным 

когуляционными тестами  для управления трансфузионной поддержкой при 

пересадке печени, продемонстрировали неоднозначные результаты. В одном 

недавнем хирургическом исследовании по трансплантации печени под 

руководством вязко-эластических тестов (ВЭТ) было показано  снижение 

частоты трансфузий эритроцитов и СЗП, не было различий в переливаниях 

тромбоцитов, но было увеличено введение криопреципитата [13]. Сообщалось 

также, что после кровотечения, вызванного травмой, стратегии переливания 

крови с помощью ВЭТ по сравнению с обычными методами оценки 

коагуляции снижают смертность [14]. Однако стратегия переливания крови с 

коагуляционной поддержкой, дополненной ВЭТ, не улучшила выживаемость и 

не уменьшила потребность в использовании ПМТ [15]. В большинстве 

исследований ВЭТ по сравнению с обычными коагуляционными тестами 

используется алгоритмический подход; однако преимущества могут быть 

обусловлены использованием основанного на фактических данных 

алгоритмического подхода к лечению кровотечений, который позволяет 

избежать любого эмпирического введения препаратов крови. Пациенты с 

приобретенной коагулопатией и активным кровотечением могут извлечь 
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наибольшую пользу из целенаправленной коагуляционной поддержки как 

части установленных алгоритмов. 

Мысли с собой 

В настоящее время лечение периоперационного кровотечения использует 

мультимодальный подход, включающий ПМТ, TXA, алгоритмы переливания 

крови с ипользованием данных ВЭТ и, возможно, концентраты факторов. При 

постоянной нехватке крови концентраты факторов представляют собой 

важный альтернативный терапевтический подход для облегчения 

гемостаза. Дополнительные модификации аллогенных препаратов крови, 

включая тромбоциты, стабилизированные в холоде, могут обеспечить 

дополнительную доступность важнейших факторов гемостаза. Продолжаются 

усилия по оптимизации наших текущих стратегий переливания крови и 

коагуляционной поддержки при активном кровотечении. В будущем лечение 

периоперационных кровотечений, вероятно, будет индивидуальным, и 

дополнительные текущие исследования будут определять наши 

терапевтические подходы. 

i Синдекан 1 (CD138) — мембранный белок, протеогликан 

семейства  трансмембранных гепарансульфатпротеогликанов.  Синдекан 1 

участвует в клеточной пролиферации, клеточной миграции и клеточном 

взаимодействии с белками внеклеточного матрикса (прим. В.С. Гороховского) 
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