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Резюме

Цель исследования. Изучить коагуляционный профиль пациентов, перенесших резекции печени, при использовании 
общепризнанных лабораторных тестов и тромбоэластографии.

Материал и методы. Изучены результаты наблюдения коагулологических сдвигов у 45 пациентов: с метастазами ко-
лоректального рака в печень — 24 (53,3%) случая, с гепатоцеллюлярным раком — 14 (31,1%), с холангиоцеллюлярным 
раком — 7 (15,6%). Правосторонняя гемигепатэктомия выполнена у 22 (48,9%) пациентов, правосторонняя расширенная 
гемигепатэктомия — у 7 (15,6%), левосторонняя гемигепатэктомия — у 8 (17,8%), резекция левого сектора — у 8 (17,8%). 
Лабораторная диагностика включала в себя стандартные общепринятые коагулологические тесты и тромбоэластографию. 

Результаты. Концентрации общего билирубина и щелочной фосфатазы значимо повышались до 3 суток послеопера-
ционного периода включительно. Международное нормализованное отношение существенно было повышено после 
резекции печени сразу после операции, а также через 1, 3 и 5 суток наблюдения. Уровень фибриногена в первые 
сутки после операции был снижен, а затем возрастал до исходного значения. Тромбоэластометрические параметры 
свидетельствовали о стабильной и нормальной коагуляционной функции при непродолжительной способности 
к гиперкоагуляции непосредственно после резекции печени. 

Заключение. Несмотря на то, что стандартные рутинные лабораторные анализы, такие как активированное частич-
ное тромбопластиновое время и международное нормализованное отношение могут оставаться в пределах нормы 
или указывать на гипокогуляционные процессы, у пациента может присутствовать риск возникновения тромбоза. 
Тромбоэластография измеряет скорость формирования, стабилизации и лизиса сгустка при использовании цельной 
крови, что дает более полную картину коагуляционного статуса. Таким образом, рутинные лабораторные показатели 
в изолированном виде не должны быть использованы для принятия решения об отсрочке проведения тромбоэмбо-
лической профилактики осложнений после резекции печени.

Ключевые слова: печень, злокачественные новообразования печени, рак печени, колоректальный рак, метастазы, 
резекция, тромбоэластография, гемостаз, нарушения свертывания крови
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Summary

The purpose of the study. To study the coagulation profile of patients undergoing liver resections using laboratory tests and 
thromboelastography.

Materials and methods. The results of observation of coagulological changes in 45 patients were studied: with colorectal 
liver metastases — 24 (53.3%) cases, with hepatocellular cancer — 14 (31.1%), with cholangiocellular cancer — 7 (15.6%). 
Right-sided hemihepatectomy was performed in 22 (48.9%) patients, right-sided extended hemihepatectomy — in 7 (15.6%), 
left-sided hemihepatectomy — in 8 (17.8%), resection of the left sector — in 8 (17.8%). Laboratory diagnostics included 
standard conventional coagulation tests and thromboelastography.

Results. The concentrations of total bilirubin and alkaline phosphatase significantly increased up to 3 days of the postoperative 
period inclusive. The international normalized ratio increased significantly after liver resection immediately after surgery, as 
well as after 1, 3 and 5 days of observation. The level of fibrinogen in the first day after surgery decreases, and then increased 
to the initial value. Thromboelastometric parameters indicated a stable and normal coagulation function with a short ability 
to hypercoagulate immediately after liver resection.

Conclusion. Although standard routine laboratory tests such as activated partial thromboplastin time and international 
normalized ratio may remain within normal limits or indicate hypocoagulation, the patient may be at risk for thrombosis. 
Thromboelastography measures the rate of formation, stabilization, and lysis of a clot using whole blood, which gives a more 
complete picture of coagulation status. Thus, routine laboratory parameters alone should not be used to decide whether to 
delay thromboembolic prophylaxis after liver resection.

Keywords: liver, malignant neoplasms of the liver, liver cancer, colorectal cancer, metastases, resection, thromboelastography, 
hemostasis, clotting disorders
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Введение

На сегодняшний день хирургическая гепатология 
в связи с накоплением знаний в данной области 
и усовершенствованием методов диагностики с вы-
сокой разрешающий способностью получила новый 
вектор развития. Данный факт позволяет выявлять 
очаговые заболевания печени на ранних стадиях. 
Пациенты с очаговой патологией составляют боль-
шинство в отделениях хирургической гепатологии. 

Это предполагает рост количества хирургических 
вмешательств. К сожалению, только 5–20% паци-
ентам с первичными и вторичными злокачествен-
ными опухолями печени возможно выполнение ра-
дикального оперативного вмешательства. Резекция 
печени является общепринятой операцией [1, 2]. Её 
объем зависит от величины и распространенно-
сти патологических очагов, вовлечения в процесс 
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сосудисто-секреторных элементов, морфологической 
верификации опухоли, наличия и выраженности 
сопутствующих заболеваний и других факторов [3, 4]. 

Существенные успехи гепатопанкреатобилиар-
ной хирургии за последние годы привели к суще-
ственному сокращению объемов трансфузионных 
сред в интраоперационном и послеоперационном 
периодах, снижению количества послеоперацион-
ных осложнений и летальности [5–8]. 

Нарушение основных функциональных резер-
вов печени после оперативного вмешательства 
зависит как от исходной функциональной ак-
тивности, так и резецированного объема органа. 
Предыдущими исследованиями многих авторов 
выявлено повышение аланинаминотрансферазы 

(АЛТ), аспартатаминотрансферазы (АСТ), щелоч-
ной фосфатазы (ЩФ) и общего билирубина как при 
больших анатомических резекциях печени, так 
и при резекциях малого объема [9, 10]. Подавляющее 
большинство факторов свертывающей системы 
крови синтезируется в печени, поэтому временное 
нарушение синтетической функции органа во вре-
мя операции и в послеоперационном периоде будет 
способствовать нарушению образования факторов 
свертывания крови и регуляторных протеинов 
в коагуляционной цепи [11, 12].

Цель исследования — изучить коагуляционный 
профиль пациентов, перенесших резекции пече-
ни, при использовании общепризнанных тестов 
и тромбоэластографии.

Материалы и методы исследования

Проспективно зарегистрированы и ретроспек-
тивно анализированы коагулологические сдвиги 
у 45 пациентов после их информированного добро-
вольного согласия с 2018 г. по 2022 г. Хирургические 
вмешательства были выполнены 21 (46,7%) женщи-
не и 24 (53,3%) мужчинам в возрасте от 43 до 82 лет, 
средний возраст пациентов составил 62,7±11,2 года.

По нозологии пациенты были распределены 
следующим образом: метастазы колоректального 
рака в печень — 24 случая, гепатоцеллюлярный 
рак — 14, холангиоцеллюлярный рак — 7. У 4 па-
циентов выявлен цирроз печени. Средний индекс 
массы тела составил 25,8 [17,9; 33,8]. 

Распределение пациентов с очаговыми заболева-
ниями печени в зависимости от вида оперативного 
вмешательства представлено в табл. 1. 

 Среднее время операции составило 256,8 
(156–330) мин. Пережатие печеночно-двенадца-
типерстной связки (прием Прингла) применено  
в 13 (28,9%) случаях со средней длительностью  
13,63 (6–25) мин. Медиана объема интраопераци-
онной кровопотери составила 360 (38–3000) мл. 
Величину кровопотери измеряли гравиметриче-
ским и колориметрическим методами [13].

Для анализа состояния пациентов оценивали об-
щесоматический статус. Лабораторные показатели 
включали общие анализы крови и мочи, содержа-
ние билирубина, холестерина, АЛТ, АСТ, общего 
белка, креатинина, мочевины, глюкозы, лактат-
дегидрогеназы, ЩФ. Исследование биохимиче-
ских показателей на этапе стационарного лечения 
выполнялось на автоматическом биохимическом 
анализаторе “MIURA” (Италия) с использованием 
реактивов отечественного производства («Вектор-
Бест», Россия).

Исследование параметров гемостаза прово-
дили на полуавтоматическом программируемом 

коагулометре-анализаторе показателей гемостаза 
АПГ-02П («ЭМКО», Россия), а также на автомати-
ческом анализаторе показателей системы гемо-
стаза CS-2000i (Sysmex, Япония). Использовали 
клоттинговый метод определения и реактивы для 
исследования гемостаза («Технология Стандарт», 
Россия) для отечественного прибора и оригиналь-
ные наборы реактивов для анализатора CS 2000i 
(Sysmex, Япония) для исследования активирован-
ного частичного тромбопластинового времени 
(АЧТВ), протромбинового времени (ПТВ) с рас-
четом международного нормализованного отно-
шения (МНО). Концентрацию фибриногена опре-
деляли по Клауссу, используя раствор тромбина 
с высокой активностью. Для калибровки прибора 
и выведения значений нормы использовали лио-
филизированную плазму доноров («Технология 
Стандарт», Россия). 

Количество тромбоцитов исследовали в образ-
цах крови антикоагулированной ЭДТА на 3-diff ге-
матологическом анализаторе («Миндрей ВС-3600», 
Китай), в основе работы которого положен прин-
цип кондуктометрического подсчета клеток крови. 

В дополнение выполняли тромбоэластогра
фию (ТЭГ) на анализаторе TEG–5000 фирмы 
«Haemoscope Corporation» (США) с исследовани-
ем следующих параметров: R — время реакции, 
т.е. период времени от старта теста до появления 
признаков тромбообразования, МА  — макси-
мальное расхождение ветвей ТЭГ, характеризует 
максимум динамических свойств соединения фиб
рина и тромбоцитов, содержание фибриногена 
и отображает максимальную прочность сгустка, 
α-угол — отображает скорость роста фибрино-
вой сети, её структурообразование (увеличение 
прочности сгустка) и характеризует уровень 
фибриногена; комплексной индекс коагуляции 

№ Вид оперативного вмешательства Количество пациентов, %
1. Правосторонняя гемигепатэктомия 22 (48,9%)
2. Правосторонняя расширенная гемигепатэктомия 7 (15,6%)
3. Левосторонняя гемигепатэктомия 8 (17,8%)
4. Резекция левого сектора 8 (17,8%)
5. Всего 45 (100%)

Таблица 1.
Виды оперативных 
вмешательств 
у пациентов 
с очаговыми 
заболеваниями 
печени
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(ИК) — характеризует коагуляционный потенциал 
крови пациента в целом, чем быстрее происходит 
образование сгустка, тем больше ИК [14].

Коагулологические параметры, включая ТЭГ, 
исследовали в предоперационном периоде, да-
лее через 2–5 часов после окончания операции  
и на 1, 3 и 5 дни послеоперационного периода. 

Статистические методы. Полу ченные ре-
зультаты исследования подвергнуты статисти-
ческой обработке при помощи статистических 
программ Microsoft Excel 2010 и «Statistica 10» 
(StatSoft, USA). При нормальном распределении 

анализируемых величин применяли среднее зна-
чение с указанием стандартной ошибки (mean±SE), 
при распределении отличном от нормального 
описание данных представлено в виде медиа-
ны с обозначением межквартильного интервала  
(median [Q25; Q75]). Оценка достоверности в ре-
зультатах проведена с использованием критериев 
Колмогорова-Смирнова и критерия Лиллиефорса, 
а также критериев Манна-Уитни и хи-квадрат 
(в случае непараметрического распределения 
данных). Критическим уровнем статистической 
значимости считали р<0,05. 

Результаты

Среди 45 обследованных пациентов чаще встре-
чались метастазы колоректального рака в печень 
(53,3%), реже гепатоцеллюлярный (31,1%) и холан-
гиоцеллюлярный (15,6%) раки. Цирроз печени, вы-
явленный у 4 (8,9%) пациентов, предположительно 
оказывает отрицательное влияние на систему ге-
мостаза, т.к. большинство факторов свертыва-
ния крови синтезируется в печени. Удельный вес 
больших по объему резекций (правосторонняя 
гемигепатэктомия и расширенная правосторонняя 
гемигепатэктомия) составил 64,4%.

Динамика общего билирубина и ЩФ после ре-
зекции печени представлена в таблице 2. Концент
рации общего билирубина и ЩФ значимо повы-
шались до 3 суток послеоперационного периода 
включительно (р=0,02 и р=0,01 соответственно). 
Однако результаты, полученные на 5 сутки, были 
относительно стабильны и не имели статистиче-
ских различий (р=0,062 и р=0,65 соответственно), 
возможно, за счет большого разброса показателей. 

Динамика коагулологических показателей до 
и после операции представлена в таблице 3.

Анализ значений МНО выявил повышение пока-
зателя в послеоперационном периоде на 1 и 3 сутки 
(р=0,04), однако, несмотря на снижение значения на 

5 сутки, разница была существенной и статистиче-
ски значимой (р<0,04). Определенные закономеер-
ности претерпевало АЧТВ — через 2–5 часов после 
операции обнаружено снижение до 29,5 [26,2; 30,9] 
сек, через 3 суток повышение до 34,3 [34,6; 36,6] 
(р=0,01) и до 32,8 [30,7; 5,48] через 5 суток послеопе
рационного периода (р=0,042). Динамика уровня 
фибриногена показала существенное снижение 
через 1 сутки после операции до 2,98 [2,47; 3,63] г/л 
(р<0,01), несмотря на сохранение в пределах рефе-
ренсных значений. Через 3 суток после операции 
концентрация фибриногена возросла, достигнув 
максимума на 5 сутки анализируемого периода 
(р=0,04). Процесс снижения уровня тромбоцитов 
наблюдался через 1 и 3 суток, с последующей ком-
пенсацией к 5 дню послеоперационного периода. 

Динамика показателей ТЭГ представлена  
в таблице 4.

Статистически значимой разницы показатель 
МА не имел ни в один из моментов исследования 
(р>0,05). Показатель ИК также не имел статисти-
чески значимых различий между показателями, 
полученными до операции и во всех интервалах 
послеоперационного периода, что свидетельство-
вало о стабильности данного параметра. 

Время исследования

МНО
(референсные 

значения 
0,8–1,2)

АЧТВ
(референсные 

значения 
24–38 сек)

Фибриноген
(референсные 

значения 
2–4 г/л) 

Тромбоциты
(референсные 

значения 
180–400*109/л) 

До операции 1,0 [1,0; 1,1] 30,4 [27,3; 33,4] 4,2 [3,2; 4,7] 187 [168; 260]
Через 2–5 часов после операции 1,2 [1,2; 1,3]* 29,5 [26,2; 30,9] 3,01 [2,36; 3,5]* 184 [160; 267] 
Через 1 сутки после операции 1,4 [1,2; 1,4]* 30,1 [27,5; 31,6] 2,98 [2,47; 3,63]* 163 [131; 216]*
Через 3 суток после операции 1,4 [1,4; 1,5]* 34,3 [34,6; 36,6]* 4,47 [3,12; 5,3]* 137 [92; 193]*
Через 5 суток после операции 1,3 [1,2; 1,4]* 32,8 [30,7; 37,3]* 4,52 [3,96; 5,48]* 182 [116; 217]
Примечание: * р<0,05, критерий Манна-Уитни

Время исследования
Общий билирубин

(референсные значения 
3–20,5 мкмоль/л)

Щелочная фосфатаза
(референсные значения для мужчин 

100–450 Ед/л, для женщин 70–380 Ед/л)
До операции 12,3 [3,5;18,7] 56,4 [44,3; 80,4]
Через 2–5 часов после операции 16,7 [10,3; 20,1]* 74,3 [48,4; 96,3]*
Через 1 сутки после операции 24,7 [12,3; 30,5]* 89,7 [54,3; 100,4]*
Через 3 суток после операции 30,3 [17,5; 42,3]* 97,3 [60,4; 110,3]*
Через 5 суток после операции 29,7 [13,8; 41,9] 96,9 [64,3; 119,4]
Примечание: * р<0,05, критерий Манна-Уитни

Таблица 3.
Динамика  
коагулологических 
параметров после 
резекции печени

Таблица 2.
Динамика общего 
билирубина 
и щелочной 
фосфатазы после 
резекции печени
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Обсуждение

Резекция печени в настоящее время является 
общепринятой и распространенной операцией 
при доброкачественной и злокачественной па-
тологии данного органа. Нарушение функции 
печени отличается вариабельностью и зависит от 
объема резекции, величины интраоперационной 
кровопотери и исходной функциональной актив-
ности. Известно, что показатели общего билиру-
бина, ЩФ, АЛТ, АСТ повышаются после резекции 
печени различного объема от малых атипичных 
до больших анатомических. Временное сниже-
ние синтетической функции печени приводит 
к нарушению продукции факторов системы ге-
мостаза и регуляторных протеинов в коагуля-
ционной цепи [15].

Существенные достижения в гепатопанкреа-
тобилиарной хирургии, разработка современных 
хирургических и кровесберегающих технологий 
в последние десятилетия привели к заметному 
сокращению объемов гемотрансфузионных сред 
(эритроцитсодержащих компонентов, свежеза-
мороженной плазмы). Несмотря на многочислен-
ные исследования отечественных и зарубежных 
ученых изменения в свертывающей системе кро-
ви остаются недостаточно изученными и трудно 
прогнозируемыми. Исследование системы гемо-
стаза при резекциях печени имеет важное зна-
чение для использования свежезамороженной 
плазмы и профилактики тромбоэмболических  
осложнений [16, 17, 18].

Пониженная синтетическая функция печени 
после ее резекции приводит к сопутствующему 
уменьшению как прокогулянтных, так и анти-
коагулянтных факторов. Ранее было выявлено 
временное увеличение фактора VIII и фактора 
Виллебранда [19]. Понижение концентрации син-
тезирующихся в печени факторов и одновременное 
повышение содержания негепатических синтези-
рованных факторов поддерживают коагуляцию, 
мало отличающуюся от нормы [20, 21].

Существующий сдвиг коагулологических 
параметров в первые часы после операции 
в сторону гиперкоагуляции, а также длительность 

использования приема Прингла, наличие ранее 
существующего заболевания печени, длительность 
оперативного вмешательства, объем резекции и ве-
личина кровопотери являются тревожными про-
гностическими факторами развития тромбоэмбо-
лических осложнений (тромбоэмболия легочной 
артерии, тромбоз глубоких вен нижних конечно-
стей) и требует применения низкомолекулярных 
гепаринов [22]. 

Важное значение в диагностике послеопераци-
онной коагулопатии отводится ТЭГ, при которой 
используется цельная кровь для измерения функ
циональной коагуляции. С помощью ТЭГ удается 
получить более развернутую картину коагуляци-
онного статуса пациента вследствие оценки скоро-
сти образования, стабилизации и последующего 
лизиса сгустка крови, т.е. в течение одного теста 
можно получить информацию о всех звеньях свер-
тывающей системы крови (плазменное, тромбоци-
тарное и система фибринолиза).

После резекции печени различного объема кли-
нические последствия повышения протромбиново-
го времени и МНО значимы и нередко служат осно-
ванием для трансфузии свежезамороженной плазмы 
и прокоагулянтов в послеоперационном периоде. 
С другой стороны, своевременная профилактика 
тромбоэмболических осложнений после обширных 
абдоминальных операций необходима из-за риска 
развития тромбоза глубоких вен и тромбоэмболии 
легочной артерии. Традиционные коагулологиче-
ские методы исследования крови анализируют ком-
поненты крови и части коагуляционного гемостаза  
по отдельности. 

Временное снижение уровня фибриногена 
и содержания тромбоцитов с последующим их 
повышением в послеоперационном периоде, по-
лученное в нашем исследовании, способствовало 
формированию фибрино-тромбоцитарных ком-
плексов и образованию сгустка. В связи с тем, что 
фибриноген и тромбоциты являются маркерами 
воспаления, объяснимо их некоторое снижение 
в рамках нормальных колебаний с последующим 
повышением в послеоперационном периоде.

Выводы

1.	 Предикторами выраженности изменений в си-
стеме гемостаза после резекции печени явля-
ются нарушенное исходное функциональное 
состояние печени, распространенность опухоли, 

длительность приема Прингла, объем резекции 
печени и величина кровопотери.

2.	 Международное нормализованное отношение 
существенно повышается после резекции печени 

Время исследования

R, мин
(референсные 

значения 
4–9 мин)

МА, мм
(референсные 

значения 
55–74 мм)

α-угол, 0

(референсные 
значения 

59–740) 

ИК
(референсные 

значения 
-3–+3) 

До операции 6,7±2,38 68,7±5,8 62,7±8,7 0,1±2,4
Через 5 часов после операции 6,1±1,2* 67,1±8,9 61,3±7,9 0,3±2,3
Через 1 сутки после операции 6,0±2,3 67,8±7,7 62,3±7,3 0,5±2,5
Через 3 суток после операции 7,3±2,3 68,8±7,1 61,8±9,7 -0,1±2,6
Через 5 суток после операции 6,5±1,2 69,3±6,1 66,3±6,1 0,8±1,4
Примечание: * р<0,05, критерий Манна-Уитни

Таблица 4.
Динамика 
основных 
тромбоэласто
графических 
показателей 
у пациентов 
до и после 
резекции печени
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сразу после операции, а также через 1, 3 и 5 суток 
наблюдения. Уровень фибриногена в первые 
сутки после операции снижается, а затем воз-
растает до исходного значения. Несмотря на то, 
что вышеуказанные параметры могут оставаться 
в пределах нормы или указывать на гипокогуля-
ционные процессы, у пациента может присутст-
вовать риск возникновения тромбоза.

3.	 Тромбоэластометрические параметры свидетель-
ствовали о стабильной и нормальной коагуляци-
онной функции при непродолжительной спо-
собности к гиперкоагуляции непосредственно 

после резекции печени. ТЭГ измеряет скорость 
формирования, стабилизации и лизиса сгустка 
при использовании цельной крови, что дает бо-
лее полную картину коагуляционного статуса.

4.	У пациентов после реакции печени по данным 
ТЭГ выявлена нормальная функциональная 
коагуляция. Таким образом, рутинные лабора-
торные тесты в изолированном виде не должны 
быть использованы для принятия решения о не-
обходимости трансфузии свежезамороженной 
плазмы и отсрочки проведения тромбоэмболи-
ческой профилактики после резекции печени.
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