
29ШПИТАЛЬНА ХІРУРГІЯ, 3, 2013

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

УДК 616.135-36.18-089.458

© С. Я. КОСТІВ

ДВНЗ “Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського”

Корекція ендотеліальної дисфункції у хірургічних пацієнтів із
високим ризиком розвитку венозних тромбоемболічних ускладнень

S. YA. KOSTIV

SHEI “Ternopil State Medical University by I. Ya. Horbachevsky”

THE  ENDOTHELIAL  DYSFUNCTION  CORRECTION  IN  SURGICAL  PATIENTS  WITH  A  HIGH  RISK
OF  DEVELOPING  VENOUS  THROMBOEMBOLIC  COMPLICATIONS

У роботі розглянуто результати обстеження та лікування 698 пацієнтів хірургічного профілю із високим ризиком
виникнення венозних тромбоемболічних ускладнень. Встановлено, що у даної групи пацієнтів наявна виражена
ендотеліальна дисфункція,  що  корелює із гіперкоагуляційним синдромом та частотою післяопераційних
тромбозів у  системі нижньої вени . Ґрунтуючись на даних особливостях,  запропоновано  схему корекції
ендотеліальної дисфункції в періопераційному періоді у даної групи пацієнтів.

The paper considers the results of the examination and treatment of 698 surgical patients with a high risk for
venous thromboembolic complications. It was found out that in this  group of patients present endothelial
dysfunction exists, which correlates with hypercoagulation syndrome and frequency of postoperative thrombosis
in the vena cava inferior system. Based on the features it is proposed the scheme correction of endothelial
dysfunction in the perioperative period in this group of patients.

Постановка проблеми і аналіз останніх
досліджень та публікацій. Проблема поперед-
ження венозних тромбоемболічних ускладнень за-
лишається однією з найбільш актуальних проблем
сучасної медицини [1, 2, 3]. У загальній популяції
щорічно первинно реєструють 160 випадків тром-
бозів глибоких вен на 100 000 населення, а тромбо-
емболію легеневої артерії – у 50 випадках [4, 5].
Більш того, близько 25 % випадків венозного тром-
боемболізму виникає в хірургічних стаціонарах,
ускладнюючи перебіг післяопераційного періоду [6].
У разі відсутності специфічної профілактики час-
тота виникнення ТГВ і ТЕЛА у пацієнтів хірургіч-
них стаціонарів може сягати 40 %, а в травматоло-
гічних та ортопедичних пацієнтів – 60 % [1, 2].

Запровадження в клінічну практику міждисцип-
лінарних клінічних рекомендацій з профілактики і
лікування венозної тромбоемболії поліпшило стан
проблеми, але до кінця не вирішило останню.  Так,
при застосуванні гепарину частота розвитку ТГВ
у післяопераційному періоді складає  15,6–25,8 %,
а на фоні введення  низькомолекулярних гепаринів
– 10,5–18,3 %  [7].

На сьогодні найбільш поширеним підходом у
тромбопрофілактиці є розподіл хворих за рівнем ри-
зику виникнення ВТУ на декілька груп залежно від
тяжкості хірургічного втручання [8, 9]. Такий підхід,

на нашу думку, не враховує всіх факторів, що ле-
жать в основі розвитку ВТУ та пов’язані із захво-
рюванням і планованим хірургічним втручанням.

 Мета роботи: розробити підходи до прове-
дення тромбопрофілактики у пацієнтів хірургічно-
го профілю, ґрунтуючись на застосуванні низько-
молекулярних гепаринів у доопераційному і після-
операційному періодах та поєднаного введення  не-
фракціонованого гепарину безпосередньо після
операційного втручання із контрольованим дозуван-
ням за критерієм ендотеліальної дисфункції.

Матеріали і методи. У роботу включено ре-
зультати обстеження та лікування 698 пацієнтів, які
перебували на стаціонарному лікуванні у хірургіч-
них відділеннях Тернопільської університетської
лікарні за період  2009–2012 рр. Усі пацієнти щодо
виникнення тромбоемболічних ускладнень належа-
ли до групи високого ризику.  Вік пацієнтів стано-
вив від 41 до 74 років. Структура операційних втру-
чань була така: 197 (28,2 %) пацієнтам виконано
протезування кульшового суглоба, 216 (31,0 %)
пацієнтів прооперовано з приводу пухлинних захво-
рювань товстого кишечнику, 161 (23,1 %) хворому
проведено відкриту простатектомію, а в 124 (17,8 %)
хворих проведено герніопластику післяопераційних
вентральних гриж.
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Рівень ендотеліальної дисфункції вивчали за
концентрацією фактора Віллебранда (ВФ), ендоте-
ліну-1 (ЕТ-1) та D-димеру; коагуляційну систему
оцінювали за рівнем фібриногену (ФГ), фібринста-
білізуючого фактора (ФСФ), тромбопластичної ак-
тивності (ТА) та часу рекальцифікації плазми
(ЧРП). Визначення даних показників проводили за
24 год до операційного втручання та через 6, 12
год після нього.

За результатами наших робіт [10], встановле-
но, що у пацієнтів із високим ризиком виникнення
післяопераційних венозних тромбоемболічних уск-
ладнень наявна ендотеліальна дисфункція різного
ступеня вираження, яка сприяє виникненню гіпер-
коагуляційного синдрому та є причиною виникнен-
ня післяопераційного тромбозу в системі нижньої
порожнистої вени.  Нами було запропоновано у пе-
редопераційному періоді виділяти групу пацієнтів
за останнім критерієм. Так, хворих із рівнем  ЕТ-1,
що перевищував 7,0 пкг/мл, D-димеру більше 250
нг/мл та фактора Віллебранда вище 155 % відно-
сили до пацієнтів із вираженою дисфункцією ендо-
телію. Аналізуючи частоту тромбозів у системі
нижньої порожнистої вени в даної групи пацієнтів,
які отримували стандартизовану тромбопрофілак-
тику (І група, n=560), розвиток останніх був зафік-
сований у 63 (11,3 %) хворих.

Зважаючи на механізм дії низькомолекулярних
гепаринів (НМГ), який відрізняється від дії нефрак-
ціонованих гепаринів тим, що дані препарати ма-
ють найбільшу активність щодо Ха фактора і дуже
незначно впливають на тромбін, останні є недостат-
ньо ефективними при виникненні інтраопераційних
венозних тромбозів, коли необхідне швидке настан-
ня ефекту. Ми, крім стандартної тромбопрофілак-
тики НМГ, запропонували додаткове введення нефрак-
ціонованого гепарину безпосередньо після операцій-
ного втручання інгаляційним шляхом або внутрішньо-
венно за допомогою інфузомату в дозі 5000 ОД. Крім
того, даним пацієнтам у перед-, інтра- та післяопе-
раційному періодах проводили внутрішньовенні
інфузії L-лізину есцинату 10 мл у 50 мл фізіологіч-
ного розчину та 500 мл 6 % розчину гідроксиетил-
крохмалу у фізіологічному розчині із ендотелійпро-
текторною, антиоксидантною та протизапальною
метою. Пацієнти, яким проводили запропоновану
схему, ввійшли до ІІ групи (n=128).

Результати досліджень та їх обговорення.
Вихідні показники в пацієнтів обох груп у перед-
операційному періоді були майже однаковими і вка-
зували на виражений ступінь ендотеліальної дис-
функції та наявність гіперкоагуляційного синдрому
(табл. 1, 2).

Таблиця 1. Показники ендотеліальної дисфункції

Показник Група 
ЕТ-1, пкг/мл D-димер, нг/мл фактор Віллебранда, % 

Норма 6,5±0,5 <248 50–150 
24 год до операції 7,8±0,1 

(Р<0,05) 
317,4±8,9 
(Р<0,05) 

197±12 
(Р<0,05) 

6 год після операції 9,2±0,2 
(Р<0,05) 

395,8±12,3 
(Р<0,05) 

215±11 
(Р<0,05) 

І група 
(n=560) 

12 год після операції 8,9±0,1 
(Р<0,05) 

335,1±7,4 
(Р<0,05) 

193±8 
(Р<0,05) 

24 год до операції 7,9±0,2 
(Р<0,05) 

321,3±7,8 
(Р<0,05) 

201±9 
(Р<0,05) 

6 год після операції 8,7±0,1 
(Р<0,05) 

368,1±12,39,7 
(Р<0,05) 

209±5 
(Р<0,05) 

ІІ група 
(n=128) 

12 год після операції 8,4±0,2 
(Р<0,05) 

317,4±8,3 
(Р<0,05) 

203±4 
(Р<0,05) 

 Через 6 год після операційного втручання у
пацієнтів І групи відмічали вищий рівень показників
дисфункції ендотелію, ніж у пацієнтів без проведен-
ня корекції ендотеліальної функції. Так, рівні ЕТ-1,
D-димеру та фактора Віллебранда у даної групи
пацієнтів були вищими на 9,5 (Р<0,05), 24,7 (Р<0,05)
та 2,9 % (Р<0,05), ніж у пацієнтів ІІ групи відповід-
но (табл. 1).

Схожа тенденція  змін визначається і на 12 год
післяопераційного періоду. Рівень ендотеліальної

дисфункції у хворих І групи вищий, а відповідно, у
даної групи пацієнтів реєструються й вищі показ-
ники активності згортальної системи крові у після-
операційному періоді (табл. 2).

При аналізі показників згортальної системи
крові у післяопераційному періоді встановлено ви-
щий рівень останніх у пацієнтів І групи. Так, на 12 год
післяопераційного періоду рівень фібриногену,
фібриностабілізуючого фактора та тромбопластич-
ної активності був вищим, ніж у хворих ІІ групи,
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Таблиця 2. Показники згортальної системи

Показник 
Група фібриноген, 

г/л 
фібринстабілізуючий 

фактор, с 
тромбопластична 
активність, % 

час рекальцифікації 
плазми, с 

Норма 2,7±0,1 41,2±3,8 50,7±1,3 113,8±6,1 
24 год до 
операції 

4,4±0,1 
(Р<0,05) 

48,3±1,9 
(Р<0,05) 

54,9±1,3 
(Р<0,05) 

123,2±1,9 
(Р<0,05) 

12 год після 
операції 

5,8±0,2 
(Р<0,05) 

57,8±1,4 
(Р<0,05) 

60,7±1,7 
(Р<0,05) 

132,4±2,1 
(Р<0,05) 

І група 
(n=560) 

24 год після 
операції 

5,3±0,1 
(Р<0,05) 

53,9±0,4 
(Р<0,05) 

58,1±1,5 
(Р<0,05) 

127,4±1,5 
(Р<0,05) 

24 год до 
операції 

4,5±0,1 
(Р<0,05) 

48,8±1,7 
(Р<0,05) 

55,2±1,1 
(Р<0,05) 

122,9±1,7 
(Р<0,05) 

12 год після 
операції 

5,1±0,3 
(Р<0,05) 

54,3±1,1 
(Р<0,05) 

59,4±1,3 
(Р<0,05) 

127,5±1,6 
(Р<0,05) 

ІІ 
група 
(n=128) 

24 год після 
операції 

5,0±0,1 
(Р<0,05) 

51,4±0,2 
(Р<0,05) 

56,2±1,1 
(Р<0,05) 

124,0±0,8 
(Р<0,05) 

 
відповідно, на 6,0 (Р<0,05),  4,9 (Р<0,05), 3,4 %
(Р<0,05) (табл. 2).

Аналізуючи рівень ВТУ в пацієнтів ІІ групи, не
було діагностовано розвитку ТГВ та ТЕЛА.

Висновки. 1. У хірургічних пацієнтів із висо-
ким ризиком розвитку венозних тромбоемболічних
ускладнень відмічається виражене порушення
функції ендотелію, що супроводжується наростан-
ням гіперкоагуляційного синдрому та корелює із
частотою розвитку тромбозів у системі нижньої
порожнистої вени в післяопераційному періоді.

2. Застосування у даної групи пацієнтів, крім
стандартної тромбопрофілактики НМГ, нефракціо-
нованого гепарину безпосередньо після операцій-

ного втручання інгаляційним шляхом або внутріш-
ньовенно за допомогою інфузомату у дозі 5000 ОД
та інфузійного введення L-лізину есцинату 10 мл у
50 мл фізіологічного розчину та 500 мл 6 % розчи-
ну гідроксиетилкрохмалу в фізіологічному розчині
дозволяє знизити величину ендотеліальної дис-
функції та попередити розвиток гіперкоагуляційно-
го синдрому.

Перспективи подальших досліджень. Пер-
спективним є вивчення застосування диференційо-
ваного підходу до корекції ендотеліальної дисфункції
у пацієнтів, які підлягають операційному втручан-
ню, із різними ступенями ризику виникнення веноз-
них тромбоемболічних ускладнень.
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