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Статья посвящена существующим сегодня мерам профилактики тромбоэмболических осложнений и их 
эффективности при хирургических вмешательствах в онкогинекологии. Наибольшие успехи достигнуты при 
использовании низкомолекулярных гепаринов. 
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Венозные тромбоэмболические осложнения 
(ВТЭО) — собирательное понятие, объединяю-
щее тромбоз подкожных и глубоких вен, а так-
же тромбоэмболию легочной артерии (ТЭЛА). 
В клинической практике врача любой специаль-
ности, особенно хирургической, крайне важное 
значение имеют, в первую очередь, тромбоз 
глубоких вен (ТГВ) и ТЭЛА, возможности их 
своевременной диагностики и лечения и, ко-
нечно, меры профилактики. Венозная тромбо-
эмболия представляет собой одну из наиболее 
серьезных и, к сожалению, до конца нерешен-
ных проблем современной медицины. 

ВТЭО оказывают значительный социаль-
ный и экономический ущерб, характеризуются 
высокими показателями распространенности 
и летальности по всему миру. Ежегодно в мире 
диагностируется более 900 тыс. эпизодов ТГВ 
и ТЭЛА, которые становятся причиной около 
300 тысяч смертей [1]. После инфаркта мио-
карда и инсульта тромбоэмболические ослож-
нения становятся третьей ведущей причиной 
смерти среди сердечно-сосудистых заболева-
ний. Так, по данным E. Oger (2000), J.A. Heit 

и соавт. (2001), R.H. White и соавт. (2005), еже-
годная частота возникновения ТГВ составляет 
90–220 случаев на 100 тыс. населения. Точные 
статистические данные по заболеваемости 
и смертности от ТЭЛА на сегодняшний день 
неизвестны во многом из-за высокой частоты. 
Однако, по данным 25-летнего популяционного 
исследования M.D. Silverstein и соавт. (1998), 
проведенного в штате Миннесота (США), 
примерная распространенность ТЭЛА оце-
нивается как один случай на тысячу человек 
населения в год. Другие исследования опреде-
ляют этот показатель от 0,5 до 2,08 на тысячу 
населения в год. В США от легочной эмболии, 
как непосредственной причины смерти, поги-
бают около 200 тыс. человек в год. Отмечено, 
что риск ТЭЛА резко возрастает у лиц, находя-
щихся на стационарном лечении, причем неза-
висимо от диагноза. P.D. Stein (2004) показал, 
что среди госпитализированных пациентов 
распространенность ТЭЛА в США составля-
ет уже 0,4%, по некоторым данным, достигает 
12–15% (по результатам аутопсии), а у онколо-
гических больных на каждой второй аутопсии 
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обнаруживаются признаки тромботических 
осложнений (Kakkaretal, 1999). Смертность 
при ТЭЛА достигает 30%, однако адекватная 
тактика ведения пациента с точной диагности-
кой и своевременно начатым лечением позво-
ляет снизить этот показатель до 2–8%. В то же 
время ВТЭО потенциально предотвратимы, 
подчеркивается значение профилактических 
мероприятий. 

Установлено, что ВТЭО — многофакторное 
заболевание со сложными механизмами разви-
тия. Среди факторов риска — артериальная ги-
пертензия, сахарный диабет, курение, возраст, 
беременность и роды, злокачественные новооб-
разования, антифосфолипидный синдром, на-
следственные тромбофилии и т.п. Для профи-
лактики тромбоэмболических осложнений раз-
работан алгоритм, который включает определе-
ние степени риска с учетом общего состояния 
пациента, его индивидуальных особенностей 
и соматического здоровья, анамнеза и наслед-
ственности, а также оценку объема предстоя-
щей манипуляции или операции и проведение 
профилактических мероприятий, соответству-
ющих степени риска. Оценку хирургического 
вмешательства, его длительность и объем не-
обходимо обязательно проводить, так как опе-
рация сама по себе значительно повышает риск 
тромботических осложнений: более 30% слу-
чаев тромбоэмболии легочной артерии и тром-
бозов глубоких вен непосредственно связаны 
с общехирургическими вмешательствами, при 
ортопедических операциях их частота состав-
ляет уже около 50% [5]. 

В 1960-х гг. В. Каккар, используя йод-125-
меченный фибриноген, продемонстрировал 
естественную картину развития тромботиче-
ских осложнений у 132 больных после опе-
ративного вмешательства. Автор показал, что 
тромбы, подтвержденные также флебографи-
чески, сформировались в первые 1–3 дня по-
сле операции у 40 больных (30%). У 14 из них 
тромб спонтанно лизировался в течение по-
следующих 72 часов, а у 26 пациентов лизиса 
не было отмечено. В последней группе из 26 па-
циентов у четверых развилась ТЭЛА. Сегодня 
механизмы тромбообразования изучены более 
детально. Обширные оперативные вмешатель-
ства, как и любой другой род травмы, включают 

механизмы системной воспалительной реак-
ции, заключающейся в выработке и выделении 
в кровь большого количества биологически ак-
тивных веществ. Каскад цитокинов активирует 
лейкоциты и способствует их адгезии к эндо-
телию сосудов. Выделяемые активированны-
ми лейкоцитами мощные оксиданты вызывают 
гибель эндотелиальных клеток с последующим 
обнажением субэндотелиального слоя. Кроме 
того, тромбообразованию способствует вы-
брос тканевого тромбопластина в кровоток не-
посредственно при иссечении тканей. Это су-
щественно активирует систему свертывания. 
Кроме того, стазу крови в венозном русле спо-
собствует длительная иммобилизация больных 
в послеоперационном периоде [2, 3]. 

В исследовании White и соавт. (2003), охва-
тившем более 1,6 млн больных, подвергшихся 
хирургическим вмешательствам, было уста-
новлено, что важнейшие предикторы разви-
тия ВТЭО в первые три месяца после опера-
ции — возраст (относительный риск (ОР) — 
1,1 на каждые 5 лет), венозная тромбоэмболия 
(ВТЭ) в анамнезе (ОР 6,2) и наличие злокаче-
ственного новообразования (ОР 1,7). Хирур-
гическое лечение, применяемое у больных 
со злокачественными новообразованиями, — 
дополнительный фактор риска развития тром-
боэмболических осложнений, поскольку у та-
ких пациентов система свертывания крови уже 
оказывается предактивированной ко времени 
операции. Связь ВТЭО со злокачественными 
опухолями подтверждена документально. Еще 
в 1865 г. в лекции Арман Труссо описал три 
случая сочетания тромбофлебита и рака. Риск 
тромбоза среди пациентов с онкологическими 
заболеваниями приблизительно в четыре раза 
выше, чем в популяции, и этот риск возрастает 
в 6–7 раз при консервативном (химио-, гормоно-
лучевая терапия), и оперативном лечении. 

Что определяет предрасположенность он-
кологических больных к тромбозам? В ряде 
случаев это сочетание причин. Многие опухо-
левые клетки продуцируют тканевый тромбо-
пластин и опухолевый прокоагулянт цистеино-
вую транспептидазу. Борьба организма с опу-
холью сопровождается ростом содержания 
в крови провоспалительных цитокинов (фак-
тора некроза опухоли альфа, интерлейкинов, 
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интерферона гамма), способных повреждать 
клетки эндотелия, снижая его противотромбо-
тические свойства. Прогрессии тромбоза спо-
собствует цитостатическая и гормональная 
терапия, повреждающая как эндотелий, так 
и опухолевые клетки с высвобождением коа-
гулянтных субстанций в кровоток [9]. Кроме 
того, сам по себе рост опухоли может созда-
вать условия для тромбообразования за счет 
замедления кровотока при сдавлении сосудов 
и их инфильтрации. Оперативные вмешатель-
ства в значительной мере увеличивают риск 
тромбоза. Исследования, проведенные в ФГБУ 
РОНЦ им. Н.Н. Блохина РАМН, показали, что 
под влиянием оперативного вмешательства 
сразу же активизируется система гемостаза, 
которая нарастает к концу операции. Усилива-
ется общая свертывающая способность крови, 
повышаются содержание факторов внутрисо-
судистого свертывания крови и тромбообра-
зования, агрегационная активность тромбоци-
тов. В послеоперационном периоде гиперкоа-
гуляция нарастает, развивается гиперкомпен-
сированная форма хронического внутрисосу-
дистого свертывания крови, что способствует 
тромбообразованию в глубоких венах нижних 
конечностей и микроциркуляторном русле 
жизненно важных органов [1, 4]. 

Таким образом, оперативные вмешатель-
ства на органах малого таза у пациенток с гине-
кологическими и онкогинекологическими забо-
леваниями сопряжены с повышенным риском 
возникновения ВТЭО и требуют обязательного 
применения мер тромбопрофилактики. Опти-
мальным следует признать подход, согласно 
которому профилактику ВТЭО проводят всем 
больным хирургического профиля, но характер 
применяемых профилактических мер опреде-
ляется индивидуально. Отнесение пациентки 
к группе с низким, умеренным или высоким ри-
ском осуществляется на основании существую-
щих балльных шкал, учитывающих планируе-
мый объем и продолжительность оперативного 
лечения, соматический статус, анамнез паци-
ентки и другие факторы риска возникновения 
тромбоэмболических осложнений [2, 7]. В су-
ществующих на данный момент протоколах 
по профилактике тромботических осложнений 
во всех случаях рекомендуется наиболее ран-

нее прекращение постельного режима и акти-
визация больных после оперативного лечения. 
Однако у больных с повышенным риском ве-
нозного тромбоза (> 0,5%, по шкале Rogers > 7, 
по шкале Caprini > 0) подобный подход не дол-
жен быть единственным способом профилакти-
ки, так как не обеспечивает достаточной защи-
ты. У пациенток с низким риском ВТЭО (1,5%, 
по шкале Rogers 7–10, по шкале Caprini 1–2) 
рекомендуется использовать механические ме-
тоды профилактики интраоперационно и в по-
слеоперационном периоде. 

Механические методы включают исполь-
зование специального противоэмболическо-
го компрессионного трикотажа у пациентов 
с длительным постельным режимом и обычно-
го лечебного и профилактического трикотажа 
у мобильных больных, обеспечивающего адек-
ватный венозный отток. Эластические бинты 
могут быть использованы только в случае, ког-
да бандаж создан врачом или обученной ме-
дицинской сестрой, владеющими правильной 
техникой бинтования. В любом другом случае 
использование эластических бинтов не может 
считаться методом профилактики ВТЭО и не-
допустимо в клинической практике. 

Среди существующих методов механиче-
ской тромбопрофилактики во всем мире экс-
перты предпочитают переменную пневмати-
ческую компрессию с использованием манжет, 
воздействующих на стопу и, одновременно, 
на голень. У пациенток с умеренным риском 
ВТЭО (3,0%, по шкале Rogers > 10, по шкале 
Caprini 3–4) рекомендуется использовать фар-
макологические методы профилактики (низко-
молекулярные гепарины — уровень доказатель-
ности 1В) либо механическую профилактику 
(уровень 2С), вместо отсутствия профилактики 
[6]. У пациенток с высоким риском ВТЭО не-
обходимо использовать фармакологическую 
профилактику, которую рекомендуется одно-
временно дополнить механическими методами 
компрессии. К фармакологическим средствам 
профилактики тромбозов относятся лекар-
ственные препараты из группы антиагрегантов 
и антикоагулянтов. Профилактическая эффек-
тивность антиагрегантов (ацетилсалициловая 
кислота) не имеет достаточной доказательной 
базы, а по имеющимся данным не превышает 
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таковую по сравнению с антикоагулянтами, поэ-
тому их применение не рекомендуется в качестве 
единственного способа профилактики. В отно-
шении антикоагулянтной терапии доказано, что 
она позволяет существенно сократить частоту 
фатальных случаев ТЭЛА, а также снизить риск 
рецидивов ВТЭО и поздних осложнений.

Наибольшие успехи достигнуты при ис-
пользовании препаратов из класса низкомо-
лекулярных гепаринов (НМГ). По данным 
многочисленных исследований, эти препараты 
зарекомендовали себя как эффективные и безо-
пасные лекарственные средства по сравнению 
с другими антикоагулянтными препаратами 
для профилактики ВТЭО у пациентов не толь-
ко хирургического, но и терапевтического про-
филя. НМГ обладают рядом потенциальных 
преимуществ перед нефракционированным 
гепарином (НФГ), включая высокую анти-Xa 
активность, прогнозируемый антикоагулянт-
ный эффект, более длительный период полувы-
ведения, лучшую биодоступность и меньшую 
частоту развития кровотечений. В рандоми-
зированном многоцентровом исследовании 
с участием 184 пациентов хирургического про-
филя низкого и среднего риска развития ВТЭО 
сравнили эффективность НМГ (бемипарина) 
со стандартным НФГ. Бемипарин вводился 
подкожно по 2500 МЕ каждые 24 ч, начиная 
с первой дозы за 2 ч до начала операции. НФГ 
назначался в дозе 5000 МЕ подкожно каждые 
12 ч. Продолжительность антикоагулянтной те-
рапии составляла в обеих группах семь дней. 
В итоге ни в одной группе ТГВ и ТЭЛА отмече-
но не было, однако были выявлены преимуще-
ства бемипарина в безопасности использова-
ния: уменьшилась частота случаев кровотече-
ний, требующих переливания крови (0 против 
9%, p < 0,035) и снизилась частота образования 
гематом в области операционных ран (6 против 
18%, p = 0,015) [3]. 

Согласно крупному систематическому обзо-
ру 17 исследований, результаты которых были 
опубликованы в 1994–2003 гг., НМГ существен-
но превосходят НФГ в лечении ТГВ, особен-
но по снижению смертности и риска больших 
кровотечений в начальном периоде терапии. 
Сегодня НМГ практически вытеснили НФГ 
в лечении большинства пациентов с ВТЭО. 

Ferretti и соавт. (2006) провели метаанализ ран-
домизированных клинических исследований 
(РКИ), в которых сравнивалась эффективность 
НМГ и непрямых оральных антикоагулянтов 
(НОА) в профилактике ВТЭО во время анти-
коагулянтной терапии и после ее прекращения. 
Лечение продолжалось не менее трех месяцев, 
при этом использовались НМГ: эноксапарин — 
в 5 РКИ (4000 МЕ/сут или 1,5 мг/кг/сут), даль-
тепарин — в 2 РКИ (3500–5000 МЕ/сут), надро-
парин — в 2 РКИ (85 МЕ/кг или 1025 МЕ/10 кг/
сут), тинзапарин (175 МЕ/кг/сут) и бемипарин 
(3500 МЕ/сут) — по 1 РКИ. В качестве НОА 
применялись варфарин (8 РКИ) и аценокума-
рол (3 РКИ) с поддержанием целевого меж-
дународного нормализованного отношения 
(МНО) 2–3. Во время активного лечения при-
менение НМГ сопровождалось меньшей часто-
той рецидивов ВТЭО по сравнению с группой 
НОА (5,1 против 8,5%; р = 0,001). Авторы ме-
таанализа пришли к выводу, что применение 
НМГ по сравнению с НОА приводит к значи-
тельному снижению риска рецидивов ВТЭО 
во время активной терапии и не сопровожда-
ется повышенным риском таких рецидивов по-
сле ее прекращения [5]. Прогресс в разработке 
лекарственных препаратов для профилактики 
венозных тромбозов направлен на повышение 
удобства и эффективности их применения. 

В современном хирургическом сообществе, 
включая врачей-гинекологов, отмечается сме-
щение стратегии начала тромбопрофилактики 
в сторону послеоперационного периода, осо-
бенно при повышенном риске массивных кро-
вотечений. Послеоперационный старт тром-
бопрофилактики — наиболее перспективное 
направление в предотвращении ТГВ и ТЭЛА. 
Во многих странах Европы НМГ считаются 
стандартным методом профилактики после-
операционных ВТЭО у пациентов высокого 
риска. Предоперационное назначение тромбо-
профилактики основано на предположении, 
что хирургическое вмешательство само по себе 
и сопутствующее ему ограничение подвижно-
сти — главная причина тромбоза. Тем не ме-
нее, так как большинство тромбов образуются 
послеоперационно, начало антикоагулянтной 
терапии по завершении операции также может 
предотвращать венозный тромбоз. 
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Еще один фактор «за» послеоперационное 
начало тромбопрофилактики — широкое при-
менение нейроаксиальной анестезии, однако 
этот метод обезболивания ассоциируется с ри-
ском возникновения спинальной гематомы 
и последующего паралича, причем этот риск 
повышается при длительном использовании 
антикоагулянтов. Начало тромбопрофилактики, 
слишком близко связанное по времени с опера-
цией (от –2 до +4 ч), приводит к повышенным 
рискам кровотечения и нейроаксиальной ком-
прессионной гематоме, что обосновывает от-
срочку тромбопрофилактики до того момента, 
когда в месте инъекции образуется стабильный 
сгусток. Подчеркивая значение повышенного 
риска образования гематомы при периопера-
ционной профилактике, Американское обще-
ство регионарной анестезии и медицины боли 
(ASRAPM) рекомендует устанавливать иглу, 
по крайней мере, через 10–12 ч после предопе-
рационного введения НМГ с тем, чтобы про-
цедура не проводилась на пике активности 
антикоагулянта. При послеоперационном стар-
те тромбопрофилактика начинается спустя не-
сколько часов после извлечения катетера, что 
значительно повышает безопасность нейроак-
сиальной блокады. 

Доказательства сопоставимой эффектив-
ности пред- и послеоперационного введения 
первой дозы антикоагулянта были получены 
в многочисленных исследованиях. Предопе-
рационное начало профилактики не обладает 
доказанными клиническими преимущества-
ми перед послеоперационным и в некоторых 
случаях ассоциируется с повышенным ри-
ском кровотечений. Накопленные на данный 
момент доказательства поддерживают целе-
сообразность отсроченного (послеоперацион-
ного) старта тромбопрофилактики НМГ и пе-
роральными антикоагулянтами во всех случа-
ях [11]. Напомним, что согласно инструкции 
по применению, большинство НМГ при их 
назначении с профилактической целью сле-
дует начинать вводить за 2 ч до операции. 
На данный момент только бемипарин (цибор) 
является первым представителем нового вто-
рого поколения и единственным НМГ, одо-
бренным в Европе для применения в режиме 
старта тромбопрофилактики в послеопера-

ционном периоде. Доказано, что тромбопро-
филактика бемипарином одинаково эффек-
тивна как при предоперационном (за 2 ч), так 
и послеоперационном (через 6 ч) старте [10]. 
Это очень важно с учетом концепции «just in 
time», согласно которой оптимальное время 
назначения тромбопрофилактики совпадает 
с началом повышения риска ВТЭО, что со-
ответствует примерно 5–6 ч после операции. 
Поэтому именно бемипарин можно рекомен-
довать в качестве препарата первого выбора 
в ситуациях, когда послеоперационный старт 
медикаментозной тромбопрофилактики НМГ 
более предпочтителен. 

Кроме того, у больных со злокачественны-
ми новообразованиями органов брюшной по-
лости и малого таза бемипарин по сравнению 
с другими НМГ характеризуется лучшими по-
ка за телями эффективности и хорошо изучен-
ным профилем безопасности. В 2009 г. в г. Бо-
стоне (США) на XXII конгрессе Международ-
ного общества по изучению тромбозов и гемо-
стаза (ISTH) были представлены результаты 
ис следования CANBESURE с бемипарином 
(CANcer, BEmiparin and SURgery Evaluation) 
многоцентрового двойного слепого рандоми-
зированного плацебо-контролированного ис-
следования, цель которого — оценить эффек-
тивность и профиль безопасности продленного 
курса тромбопрофилактики НМГ II поколения 
бемипарином у онкологических больных, под-
вергшихся хирургическим вмешательствам 
на брюшной полости или полости малого таза 
[8]. Ранее в исследованиях FAME и ENOXAN II 
было установлено, что повышение длительно-
сти послеоперационной тромбопрофилактики 
от 7–10 дней до четырех недель достоверно 
снижает риск развития ТГВ и ТЭЛА. Метаана-
лиз четырех других исследований с использо-
ванием НМГ, проведенный Rasmussen и соавт. 
(2009), показал, что у пациентов, подвергавших-
ся обширным операциям на брюшной полости 
или малом тазу, пролонгированная тромбопро-
филактика, то есть продолжавшаяся и после 
выписки из стационара, статистически досто-
верно снижает риск ВТЭ по сравнению с тром-
бопрофилактикой только во время пребы вания 
в клинике без увеличения риска геморрагиче-
ских осложнений. 
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Высокую эффективность пролонгирован-
ной профилактики у онкологических больных, 
перенесших хирургическое лечение, можно 
объяснить тем, что после выписки таких па-
циентов из стационара резко повышается риск 
ВТЭ, причем риск сохраняется повышенным 
в течение 3–4 недель. Исходя из этих данных, 
Американское общество клинической онко-
логии (American Society of Clinical Oncology, 
ASCO, 2007) рекомендует начинать тромбо-
профилактику до операции или как можно 
раньше по ее завершении. Продленная тром-
бопрофилактика (в течение четырех недель) 
рекомендуется онкологическим больным, под-
вергшимся обширным полостным операциям. 
Согласно руководству Американской коллегии 
торакальных врачей (ACCP, 2008), пациенты 
после обширных операций по поводу рака или 
с ВТЭ в анамнезе должны продолжать тромбо-
профилактику НМГ после выписки еще в те-
чение четырех недель [9]. Полученные резуль-
таты исследования CANBESURE с бемипари-
ном позволили сделать следующие выводы: 

• у онкологических больных снижение от-
носительного риска главной конечной точкой 
в группе бемипарина составило 40% (р = 0,059) 
при исключении из анализа случаев смерти, 
не связанных с ТЭЛА, и достигло статисти-
чески достоверного значения 82% (р = 0,016) 
при использовании для анализа совокупной ко-
нечной точки, включающей симптоматические 
и бессимптомные ТГВ, симптоматические не-
фатальные ТЭЛА и случаи смерти, связанные 
с ТЭЛА; 

• частота больших и клинически значимых 
кровотечений была одинаково низкой у паци-
ентов, получавших продленную или кратко-
срочную тромбопрофилактику, без достовер-
ных различий между группами. 

Таким образом, результаты исследова-
ния CANBESURE согласуются с данными, 
полученными в исследованиях ENOXAN II 
и FAME, и позволяют рекомендовать рутин-
ное применение продленной тромбопро-
филактики бемипарином у онкологических 
пациентов группы высокого риска ВТЭ, под-

вергающихся обширным хирургическим вме-
шательствам на брюшной полости и полости 
малого таза. 

В заключение отметим, что значение ВТЭО 
определяется в первую очередь их чрезвычай-
но высокой распространенностью и потенци-
альным риском для здоровья и жизни пациен-
тов. Если перенести мировые статистические 
данные на население РФ, то когорта пациентов 
с ВТЭО ежегодно увеличивается на 90–100 ты-
сяч человек. В России, как и во всем мире, от-
мечается тенденция к росту гинекологической 
заболеваемости, требующей оперативного ле-
чения, пиковые значения наблюдаются у лиц 
пожилого возраста, зачастую с отягощенным 
соматическим анамнезом. 

С помощью адекватной тромбопрофилак-
тики НМГ можно успешно контролировать 
риск ВТЭО после больших операций. Иссле-
дование и внедрение препаратов нового по-
коления позволяет повысить эффективность 
профилактических мероприятий в этих слож-
ных группах пациенток с высоким риском 
тромбоэмболических осложнений, в том чис-
ле и пациенток со злокачественными образо-
ваниями малого таза, требующих обширных 
хирургических вмешательств. На сегодняш-
ний день, несмотря на существующие между-
народные рекомендации, проблема профи-
лактики ВТЭО остается крайне острой. В РФ 
адекватная профилактика венозного тромбо-
за проводится только каждой четвертой па-
циентке: врачей пугают риск кровотечения, 
а также дороговизна препаратов. Добиться из-
менения ситуации можно только с помощью 
стандартизации способов профилактики, по-
всеместного внедрения современных высоко-
эффективных методик и препаратов, разра-
ботки и ут вер ждения национальных клиниче-
ских рекомендаций, инструкций и стандартов 
тера пии и профилактики тромбозов на основе 
совокупного мирового опыта, подкреплен-
ного данными доказательной медицины. Эти 
стандарты и инструкции непременно должны 
неукоснительно соблюдаться врачами всех 
спе циальностей. 
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