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Гипофибринолиз как основной фактор риска 

тромбоэмболических осложнений 

у онкологических пациентов

ПЕТРОВА О. Ю., СУХАНОВ В. А., ЛЕВИТ Д. А.

Введение: Частота венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО) у онкологических пациентов (ОП) увеличивается на 10% во время 
химиотерапии (ХТ). Сочетание системной гиперкоагуляции крови и гипофибринолиза являются наиболее опасными рисками ВТЭО.

Целью данного исследования было оценить параметры тромбоэластографии (ТЭГ) (гиперкоагуляция и гипофибринолиз) для оценки анти-
тромботического эффекта низкомолекулярного гепарина (НМГ).

Методы: Мы изучали 78 ОП (женщины – 47, средний возраст – 56 лет) с высоким риском ВТЭО по шкале Khorana до ХТ (≥3 балла). Ис-
следования крови делали до и через 3–4 часа после инъекции НМГ (дальтепарин натрий 5000 МЕ в сутки). Изучали следующие ТЭГ пара-
метры (TEG 5000, США): R – время начала реакции (наша модификация, патент РФ № 2015515, норма=660–970 с), фибринолиз (наша 
модификация, патент РФ № 2358657, норма=60–120%). Чтобы оценить комплексно взаимодействие этих двух параметров, мы решили 
ввести бальную оценку. Мы присвоили: 1 балл когда параметр R был менее 500 сек и 1 балл при фибринолизе менее 40%. В случае уко-
рочения этих показателей ниже означенных значений начинали терапию НМГ.

Результаты: До назначения НМГ в 38% ОП имели умеренную/выраженную гиперкоагуляцию крови (средний балл=0,5), и в 80% – умерен-
ное/выраженное угнетение фибринолиза (средний балл = 0,95): общий балл (ОБ) составил 1,45. Следовательно, угнетение фибринолиза 
является ведущим фактором риска ВТЭО у ОП. На пике действия НМГ ОБ снизился на 64% (р <0,01). У 10% больных с ОБ = 1,0 мы увели-
чили дозу НМГ до 5000 МЕ х 2 раза в день. В результате, контроль параметров ТЭГ показал сокращение ОБ на 14% от первоначального. 
Таким образом, дополнительная медикаментозная коррекция системы гемостаза и фибринолиза снижает ОБ на 78% от первоначального.

Выводы: Гипофибринолиз является одним из основных рисков ВТЭО. Комбинированная оценка гиперкоагуляции крови и гипофибрино-
лиза позволит лучше оценить риск развития ВТЭО у ОП. Предлагаемые параметры ТЭГ являются наиболее подходящими для оценки ан-
титромботического эффекта НМГ.
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Введение

Более 200 лет назад Жан-Батист Буйо (1796–1881), 
затем его знаменитый ученик Арман Труссо (1801–1867) 
и далее германский хирург Теодор Бильрот (1829–1894) 
предположили и подтвердили связь между раком и веноз-
ными тромбоэмболическими осложнениями (ВТЭО) [1, 2, 
3]. В дальнейшем тесная связь ВТЭО с онкологическими за-
болеваниями была окончательно подтверждена [4, 5, 6, 7].

Особенностью течения ВТЭО у онкологических па-
циентов (ОП) является очень высокий риск как рецидива 
тромбоэмболий, несмотря на проведение стандартной 
антикоагулянтной профилактики, так и фатального кро-
вотечения. Так, по данным Khorana A. A. ежегодный риск 
рецидива тромбоза у ОП составляет 21%, а риск фаталь-
ного кровотечения – 12% [8]. Все описанное выше по-
служило причиной того, что ВТЭО у ОП были выделены 
в особую группу тромбозов, а именно, cancer-associated 

thrombosis, и в 2003 году была создана международная 
программа Frontline (Fundamental Research in Oncology 
and Thrombosis). В России термин онкотромбоз впервые 
был использован З. С. Баркаганом в 1996 году [9]. Начи-
ная с 2001 года на регулярной основе каждые 2 года про-
водят международную конференцию, посвященную он-
котромбозам (The International Conference on Thrombosis 
and Hemostasis Issues in Cancer). В России 1-я подобная 
конференция состоялась в Москве в 2010 году (Науч-
но-практическая конференция «Профилактика и лечение 
тромбозов вен и тромбоэмболий у больных с онкологиче-
скими заболеваниями»).

Эпидемиологические исследования показали, что хи-
миотерапия (ХТ) является независимым и очень важным 
фактором риска возникновения ВТЭО у ОП [10, 11, 12, 13, 
14, 15]. Так, исследование более чем 17000 ОП в США выя-
вило, что ВТЭО имели место у 12,6% в течение 12 месяцев 
после начала ХТ в сравнении с 1,4% у больных без ХТ [16]. 
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В исследовании Heit J. A. et al. ХТ увеличивала частоту ВТЭО 
в 6,5 раз у 625 ОП, наблюдавшихся с 1976 по 1990 год [13]. 
Указывается, что все события ВТЭО были зарегистрированы 
во время проведения ХТ [14]. В своей докторской диссерта-
ции Swystun L. L. (2011 г.) показала, что химиопрепараты 
непосредственно активируют свёртывание крови путём 
повышения генерации тромбина и снижения активности 
естественных антикоагулянтов (активированного протеи-
на С) [17]. У женщин с раком молочной железы риск ВТЭО 
значительно снижался по завершении ХТ [14, 15].

В 2007 году Khorana А. А. et al. продемонстрировали, 
что ВТЭО явились ведущей после основного заболева-
ния причиной смерти (9,2%) у 4466 амбулаторных ОП, 
получавших ХТ [18]. Ранее проведенное перспективное 
исследование 4000 пациентов также показало, что ВТЭО 
являются независимым фактором риска смерти именно 
в первые циклы ХТ [19].

За последнее время наблюдается явный прирост 
ОП, получающих ХТ (ОПХТ). Так, только по данным отче-
тов нашей клиники (ГБУЗ СО «СООД»), за 2013 г. прове-
дено на 34% больше циклов химиотерапии, чем в 2011 г. 
Рост ОПХТ связан в основном с внедрением в клиниче-
скую практику новых химиотерапевтических препаратов 
и препаратов сопровождения, способных продлить жизнь 
ОПХТ и улучшить качество их жизни [20, 21].

Таким образом, ОПХТ представляют собой много-
численную группу пациентов, которым показана меди-
каментозная тромбопрофилактика. В эту группу входит 
очень большая когорта амбулаторных ОП (примерно 
22%) во время или между курсами ХТ [20, 22].

Факторы риска ВТЭО у ОП

Были проведены многочисленные исследования для 
идентификации факторов риска ВТЭО у ОП. В результате 
определены следующие группы факторов риска: клини-
ческие и биомаркеры. Клинические факторы риска под-
разделяются на связанные с пациентом, основным забо-
леванием и с лечением опухоли.

К факторам риска, связанных с пациентом относят: 
пожилой возраст (≥65 лет), пол (чаще женщины), раса 
(чаще афро-американцы), сопутствующие заболевания, 
ВТЭО в анамнезе, ожирение (ИМТ≥35 кг/м2) [23, 24, 
25]. У ОП, как и у больных общей популяции, наличие 
ВТЭО в анамнезе сопряжено с повышенным риском реци-
дива тромбоза [26, 27, 28, 29].

К факторам риска, связанным с основным заболе-
ванием относят: локализацию опухоли, гистологический 
тип, стадию заболевания, время от начала постановки ди-
агноза рака. Первичная локализация расценивается как 
основной фактор из выше перечисленных.

Наиболее тромбоопасны опухоли поджелудочной 
железы, головного мозга, желудка [23, 30, 31, 32]. Опу-
холи почек, матки, яичников, лёгкого, мочевого пузыря, 
прямой кишки и онкогематология имеют относительно 
меньший риск ВТЭО. Еще меньший риск ВТЭО отмечен 
у больных раком молочной железы и простаты [33].

Считается, что риск ВТЭО повышен у больных с вы-
соко агрессивными типами опухоли [32]. Состояние 
агрессивности опухоли оценивают с помощью гистологи-

ческой градации новообразования. Согласно гистологи-
ческому диагнозу к высоко агрессивным относят опухоли 
с градацией G 3 и G 4. В своем анализе Ahlbrecht J. et al. 
показали, что больные с градацией G 3–4 имеют в 2 раза 
больше событий, связанных с ВТЭО, по сравнению с опу-
холями с градацией G 1–2 [34].

Стадия заболевания также имеет существенное зна-
чение [33]. В большом эпидемиологическом исследова-
нии было показано, что ОП с отдаленными метастазами 
имеют риск ВТЭО в 20 раз больше, чем без них. Регио-
нарные метастазы также могут увеличивать риск ВТЭО. 
Так, кумулятивная вероятность ВТЭО после 6 месяцев 
наблюдения у ОП с локальной опухолью, регионарными 
и отдаленными метастазами составила 2,1%, 6,5% и 6%, 
соответственно, т. е. была в 3 раза больше при метастази-
ровании (р=0,002) [35].

Первые 3 месяца после постановки диагноза рака 
являются наиболее опасным сроком для развития ВТЭО. 
Исследование Blom J. et al. показало, что в этот период 
риск ВТЭО превышает 50% [33].

Проводимое специфическое лечение онкозаболева-
ния, а именно, хирургическое лечение, ХТ и лучевая тера-
пия, а также терапия сопровождения (использование эри-
тропоэтинов и стимуляторов гранулоцитопоэза, установка 
центральных венозных катетеров или кава-фильтра) могут 
в значительной степени повышать риск ВТЭО. Также сле-
дует отметить, что с внедрением в клиническую практику 
новых химиопрепаратов значительно повысилась агрессив-
ность ХТ относительно риска ВТЭО [20, 27, 36, 37, 38, 39].

В качестве потенциальных биомаркеров ВТЭО были 
идентифицированы следующие показатели: тромбоци-
тоз, лейкоцитоз, анемия, Д-димеры, продукты деграда-
ции протромбина (F1+F2), Р-селектин, тест генерации 
тромбина, микрочастицы с тканевым фактором (ТФ) 
[40]. Несмотря на большое количество сообщений, опи-
сывающих связь выше перечисленных факторов риска 
ВТЭО у ОБ, попытка использовать их изолированно как 
руководство к медикаментозной тромбопрофилактике не 
оправдалась [41]. В результате ASCO (American Society of 
Clinical Oncology) в своём последнем издании не рекомен-
дует использовать единичные факторы риска для оценки 
опасности развития ВТЭО [42].

Согласно рекомендациям RUSSCO (Профессиональ-
ное Общество Онкологов-Химиотерапевтов) следует вы-
делять дополнительные факторы риска ВТЭО у ОП как 
хирургического профиля, так и больных, получающих 
противоопухолевую терапию. К этим факторам риска от-
носятся: клинические (возраст старше 40 лет, инфекция, 
ВТЭО в анамнезе, варикозная болезнь, сопутствующие 
заболевания: болезни сердца, сосудов, почек, ожирение, 
и др.), гемостазиологические (гиперкоагуляция: фибри-
ноген > 400 мг/мл, Д-димер > 0,5 мкг/мл), тромбоцитоз 
(> 350  109/л), лейкоцитоз (> 11 109/л), анемия (Hgb 
< 100 г/л), назначение эритропоэтина [43].

Шкалы риска оценки ВТЭО у ОБ

В соответствии с факторами риска ВТЭО у ОП были 
созданы оценочные шкалы, согласно которым выделяют ОП 
с низким, умеренным и высоким риском ВТЭО [25, 44, 45].
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В 2008 году Khorana A. A. et al. опубликовали рабо-
ту, в которой предложили шкалу комплексной оценки 
риска ВТЭО у ОПХТ (Табл. 1). Впоследствии эту шкалу 
стали называть «Khorana-Score», которая получила ми-
ровое признание [25]. ASCO рекомендует использовать 
именно Khorana-Score в качестве оценки риска ВТЭО 
у ОПХТ [42].Табл. 1

В 2010 году другая группа исследователей the Vienna 
Cancer and Thrombosis Study (CATS) предложила вклю-
чить в оригинальную Khorana-Score два дополнительных 
биомаркера: Д-димер и Р-селектин [44]. По предлагаемой 
шкале CATS через 6 месяцев наблюдения у ОБ, имеющих 
≥ 5 баллов, ВТЭО обнаружили у 35% больных, 3 балла – 
у 10,3% и, 0 баллов – у 1%. В скором времени ожидается 
окончательная оценка этой шкалы. Однако, следует отме-
тить, что, если Д-димеры технически может определять 
почти любая лаборатория, то Р-селектин мало доступен 
для рутинной лабораторной практики.

Исследователи группы PROTECHT (PROphylaxis of 
ThromboEmbolism during CHemoTherapy) предложили 
свою модификацию Khorana-Score, которая в настоящий 
момент находится на стадии изучения [46].

Выводы. Несмотря на последние позитивные дости-
жения в плане создания комплексных оценочных шкал 
риска ВТЭО у ОП, использование их для прогноза далеко 
не оптимальное. Консенсус относительно оценки риска 
онкотробоза – это приоритетное направление в терапии 
сопровождения ОПХТ. Особенно важным является созда-
ние дополнительных оценочных шкал, которые позволи-
ли бы не только улучшить качество прогноза развития 
ВТЭО, но и определить адекватность назначенной меди-
каментозной тромбопрофилактики.

В России нет своих шкал риска, нет рекомендаций 
онкологических сообществ по использованию имею-
щихся шкал. Ассоциация Флебологов России предлага-
ет использовать Khorana-Score для оценки риска ВТЭО 
у ОПХТ [43].

Патофизиология ВТЭО у ОБ

Детальный механизм ВТЭО у ОП недостаточно хо-
рошо изучен из-за гетерогенности данной группы паци-
ентов. Однако, как со времен Вирхова, так и по настоящее 
время, одним из основным пусковых моментов считает-
ся гиперкоагуляция крови (ГкК), а уже затем – снижение 
синтеза естественных антикоагулянтов, стимуляция агре-
гационных свойств тромбоцитов и повреждение эндоте-
лия [33]. Значение ГрК в развитии ВТЭО подтверждается 
хотя бы тем, что назначение антикоагулянтов, – препара-
тов, удлиняющих время свертывание крови, значительно 
снижает частоту развития ВТЭО [20].

Дословно под гиперкоагуляцией крови понимают 
укорочение времени свертывания крови [47]. Антони-
мом (противоположным значением) гиперкоагуляции 
является слово гипокоагуляция крови, т. е. удлинение вре-
мени свертывания крови. К сожалению, в последнее вре-
мя происходит подмена временн го понятия ГрК в силу 
того, что изменения в рутинных тестах коагулограммы 
(АПТВ, ПВ, ТТ, фибриноген) в сторону укорочения свер-
тывания крови составляют 1–3 сек. Это не может служить 
достоверной основой для диагностики ГрК [48, 49, 50, 
51, 52, 53, 54, 55]. Дополнительным существенным не-
достатком этих тестов является то, что они позволяют 
оценивать только плазменный гемостаз без учета клеточ-
ных элементов крови. В то время как известно огромное 
значение тромбоцитов, лейкоцитов и, даже, эритроцитов 
в развитии ВТЭО, особенно у ОП [25, 57]. Кроме того, 
полностью игнорируется вклад системы фибринолиза 
в развитие ВТЭО [56, 57, 58, 59, 60].

В последнее время в качестве показателей ГрК 
или претромботического состояния используют такие 
показатели, как: повышение концентрации факторов 
свертывания крови (фибриноген, FVIII и т. д.), маркеры 
тромбинемии (растворимый фибрин, Д-димер, тром-
бин-антитромбиновый комплекс, фрагменты 1+2, фибри-

Таблица 1. Прогностическая модель расчета риска ВТЭ при проведении химиотерапии 

(Khorana AA et al. Blood 2008; 111 (10):4902–4907)

Фактор риска Число баллов

Рак желудка, поджелудочной железы 2

Рак легкого, лимфома, опухоли женской репродуктивной системы, мочевыделительной системы 1

Рак молочной железы, колоректальный рак, опухоли головы и шеи 1

Содержание тромбоцитов в крови до начала химиотерапии ≥350×109/л 1

Гемоглобин <100 г/л и/или использование эритропоэтинов 1

Содержание лейкоцитов в крови >11×109/л 1

Выраженное ожирение (индекс массы тела выше ≥35 кг/м 2) 1

Риск ТГВ Сумма баллов

• низкий (ожидаемая частота около 0,3%) 0

• средний (ожидаемая частота около 2%) 1–2

• высокий (ожидаемая частота около 6,7%) ≥3
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нопептид А, Р-селектин и т. д.), приобретенную резистент-
ность к протеину С и/или повышенную концентрацию 
микрочастиц (тканевой фактор), высвобождаемыми клет-
ками опухоли и тромбоцитами [61, 62, 63, 64, 43].

Возникает вопрос, применять ли медикаментозную 
антитромботическую профилактику, у больных с высо-
кой концентрацией продуктов действия тромбина (совре-
менное понимание ГрК) при наличии удлинения времени 
свертывания крови (истинная гипокоагуляция крови)? 
По последним рекомендациям АССР высокий риск кро-
вотечения (замедление времени свертывания крови) или 
присутствие геморрагического осложнения (все эти тер-
мины подходят под понятие гипокоагуляции крови или 
гемофилия) являются противопоказанием к назначению 
антикоагулянтов [65].

В настоящее время в медицине РФ нет стандартов 
об объеме исследования системы гемостаза, в том числе, 
у ОП. Рутинные тесты исследования системы гемостаза – 
это и сложившаяся практика и требование медикоэко-
номических стандартов (последние 2012 г.), на которые, 
хоть они и не являются обязательными, ориентируются 
сейчас и лечащие доктора и страховые организации. Дан-
ные тесты могут свидетельствовать о дефиците факто-
ра/ов свертывания крови и опасности кровотечения, об 
опасности же тромбоза они не сигнализируют.

Таким образом, оценка такого интегрального по-
казателя как время свертывания крови по тромбинемии 
и/или концентрации отдельно взятых факторов свер-
тывания крови, и/или по результатам рутинных тестов, 
выполняемых в плазме, лишенной форменных элементов 
крови, без учета влияния фибринолиза на процесс гемо-
стаза, лишена перспективы как в плане диагностики ри-
ска, так и в плане профилактики ВТЭО.

В последнее время все больше позиционируется 
индивидуальная диагностика риска ВТЭО на основании 
комплекса интегральных показателей системы гемостаза 
и фибринолиза (так называемая «precision medicine» – вы-
сокоточная медицина) [66, 67].

Наиболее объективным и приближенным к клини-
ке лабораторным тестом оценки системы гемостаза и, 
соответственно, риска ВТЭО считают тромбоэластогра-
фию или тромбоэластометрию крови (ТЭГ) [57, 68, 69, 
70]. ТЭГ была предложена Hartet H. в 1948 году и опре-
деляла вязкоэластические свойства крови во время про-
цесса её свертывания (рис.1) [71]. Основной причиной 

долгой непопулярности ТЭГ являлось непонимание того, 
как нарушения в различных звеньях свертывания крови 
комплексно влияют на параметры показателей ТЭГ [72, 
73]. В 1980 году впервые было показано важное значение 
использования ТЭГ для диагностики сложных изменений 
в системе гемостаза при пересадке печени [74, 75]. С тех 
пор ТЭГ стал рутинно использоваться для мониторинга 
системы гемостаза у больных отделений интенсивной те-
рапии [56, 57, 58, 76, 78, 79].

Уникальность ТЭГ заключается в том, что данный 
тест в течение 10–60 минут путём исследования цельной 
крови отображает наиболее полную картину состояния 
системы гемостаза и фибринолиза, а также их взаимодей-
ствие друг с другом [80, 81, 82, 83, 84].

Недостатком оригинального метода ТЭГ являлось 
то, что он был предназначен, главным образом, для диа-
гностики опасности геморрагических осложнений у хи-
рургических больных и целенаправленной их профилак-
тики и терапии [85, 86]. Этот тест «не видел» ГрК.

Существует модифицированный метод ТЭГ [98], 
суть которого заключается в изменении соотношения 
объемов СаСl2 и цитратной крови в пользу увеличения 
объёма крови по сравнению с добавляемым СаСl2. Резуль-
татом модификации была б льшая точность диагностики 
ГрК (рис. 2) [87].

Угнетение фибринолиза является независимым 
фактором риска ВТЭО, в том числе, и у ОП, имеющих 
многочисленные другие факторы риска [79, 88].

Существует достаточно много способов диагности-
ки состояния фибринолитической системы. Суть этих 
способов сводится к следующему: (1) определение вре-
мени лизиса уже сформированного сгустка фибрина 
[89, 90,91]; (2) измерение концентрации плазминогена 
(предшественника плазмина), продуктов действия плаз-
мина (продукты деградации фибриногена/фибрина), ак-
тиваторов и/или ингибиторов плазминогена/плазмина 
в плазме крови [92]. Основным недостатком указанных 
аналогов служит то, что ни один из перечисленных спо-
собов не оценивает степень влияния фибринолиза на сам 
процесс свертывания крови. Другими словами, эти спо-
собы не предназначены для оценки прямой роли фибри-
нолиза в нарушении свертывания крови, которое может 
привести к таким грозным клиническим проявлениям, 
как массивное кровотечение или тромбоз. Другим суще-
ственным недостатком является длительность выполне-

Рисунок 1. Пример тромбоэластографии и исследуемых 

параметров (r)

Рисунок 2. Диагностика гиперкоагуляции 

(Фиг. 1. До модификации. Фиг. 2. После модификации. 

1– гиперкоагуляция; 2 – норомокоагуляция; 3 – гипокоагуляция) 
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ния этих методов (1,5–24 часа) и их себестоимость, что 
затрудняет их использование в широкой практике.

Существует также модифицированный метод ТЭГ 
для оценки системы фибринолиза [99], который более 
наглядно позволяет выявлять как гипофифибринолиз 
(риск тромбоза), так и гиперфибринолиз (риск кровоте-
чения) [93].

Предварительные сравнительные исследования 
(по коэффициенту корреляции Пирсона r) показаний ТЭГ 
(комплексная оценка выраженности ГрК и угнетения фи-
бринолиза) с баллами по Khorana-Score выявили следую-
щее: между бальной оценкой Khorana-Score и фибриноли-
зом имела место выраженная отрицательная корреляция 
(r= – 0.62; p<0.035); в то же самое время отрицательная 
корреляция между показателями Khorana-Score и ГрК 
была менее выражена (r= – 0.49; p<0.05) [94].

Таким образом,, представляется перспективным ис-
пользовать показатели ТЭГ, а именно активность фибри-
нолиза и ГрК, в качестве рутинного интегрального метода 
оценки системы гемостаза и фибринолиза для выявления 
риска ВТЭО у ОПХТ.

Медикаментозная 
тромбопрофилактика у ОПХТ.

При решении вопроса о назначении медикаментоз-
ной антитромботической профилактики ВТЭО у ОПХТ 
наиболее логичной является комплексная оценка риска 
ВТЭО. В исследовании PROTECHT [46] 12% б-х имели 
риск ВТЭО ≥3 балла. В этой подгруппе ВТЭО имело ме-
сто у 11,1%, получающих плацебо и 4,5% в группе б-х, 
получающих надропарин. У б-х, имеющих низкий риск 
ВТЭО (≤1 балла), преимущество медикаментозной тром-
бопрофилактики было минимальным. Аналогично, в ис-
следовании George et al. было показано, что в подгруппе 
высокого риска ВТЭО (ВТЭО ≥3 балла) применение сему-
лопарина приводило к снижению ВТЭО с 5,4% до 1,4%. 
А в группе низкого риска (≤1 балла) не было статисти-
чески достоверной разницы между исследуемой и кон-
трольной (плацебо) группой больных (1% против 1,3%) 
[95]. В обоих исследованиях не было значимой разницы 
по опасности кровотечения. Был сделан вывод, что неце-
лесообразно включать в исследования по медикаментоз-
ной профилактике ВТЭО пациентов с изначально низким 
риском данного осложнения по известным шкалам. Не-
смотря на положительные данные использования этих 
шкал риска ВТЭО у больных раком, авторы считают не-
обходимым дальнейший поиск возможности индивидуа-
лизации риска ВТЭО для данной группы пациентов [41].

ASCO, NCCN и ESMO недавно опубликовали свои 
рекомендации по онкоассоциированным тромбозам [42, 
96, 97]. ASCO (2013) рекомендует оценивать риск ВТЭО 
с помощью бальной шкалы до начала ХТ и в процессе 
лечения. Рекомендации NCCN предлагают оценивать со-
отношение риск/польза медикаментозной профилакти-
ки ВТЭО у ОПХТ с риском ≥ 3 балла. ESMO рекомендует 

брать во внимание возможность медикаментозной тром-
бопрофилактики у амбулаторных ОП с высоким риском 
ВТЭО. Целевая тромбопрофилактика, основанная на над-
лежайшей оценке риска ВТЭО, – это явный шаг вперед.

С целью возможности индивидуализированной 
оценки ВТЭО у ОП мы решили оценить параметры ТЭГ 
(ГрК и гипофибринолиз) для определения антитромботи-
ческого эффекта низкомолекулярного гепарина (НМГ).

Методы: Мы изучили 78 ОП (женщины – 47, сред-
ний возраст – 56 лет) с высоким риском ВТЭО по Khorana-
Score (≥3 балла) до ХТ. Исследования крови делали до 
и через 3–4 часа после инъекции НМГ (дальтепарин на-
трий 5000 МЕ в сутки). Изучали следующие ТЭГ параме-
тры (TEG 5000, США): R – время начала реакции (наша 
модификация, патент РФ № 2015515, норма=660–970 с), 
фибринолиз (наша модификация, патент РФ № 2358657, 
норма=60–120%). Чтобы оценить комплексно взаимо-
действие этих двух параметров, мы решили ввести баль-
ную оценку. Мы присвоили: 1 балл когда параметр R 
был менее 500 сек и 1 балл при фибринолизе менее 40%. 
В случае укорочения этих показателей ниже означенных 
значений начинали терапию НМГ.

Результаты: До назначения НМГ в 38% ОП име-
ли умеренную/выраженную ГрК (средний балл=0,5), 
и в 80% – умеренное/выраженное угнетение фибриноли-
за (средний балл = 0,95): общий балл (ОБ) составил 1,45. 
Следовательно, угнетение фибринолиза является ведущим 
фактором риска ВТЭО у ОП. На пике действия НМГ ОБ сни-
зился на 64% (р <0,01). У 10% больных с ОБ = 1,0 мы уве-
личили дозу НМГ до 5000 МЕ х 2 раза в день. В результате, 
контроль параметров ТЭГ показал сокращение ОБ на 14% 
от первоначального. Таким образом, дополнительная ме-
дикаментозная коррекция системы гемостаза и фибрино-
лиза снижает ОБ на 78% от первоначального уровня.

Выводы: Гипофибринолиз является одним из ос-
новных рисков ВТЭО. Комбинированная оценка гипер-
коагуляции крови и гипофибринолиза позволит лучше 
оценить риск развития ВТЭО у ОП. Предлагаемые пара-
метры ТЭГ являются наиболее подходящими для оценки 
антитромботического эффекта НМГ.

Таким образом, консенсус относительно оценки 
риска онкотромбозов – это приоритетное направление 
в терапии сопровождения ОПХТ. Несмотря на последние 
достижения, следует отметить, что позитивные значения 
существующих прогностических шкал риска ВТЭО у ОПХТ 
являются субоптимальными. Особенно важным является 
создание дополнительных оценочных шкал в зоне уме-
ренного риска ВТЭО у ОПХТ. Возможно, более широкое 
использование параметров ТЭГ позволит решить эту про-
блему. Также необходимо учитывать риск кровотечения, 
чтобы рассчитать соотношение польза/риск проводимой 
тромбопрофилактики у индивидуального больного. Все 
это позволит осуществить профилактику ВТЭО по прин-
ципу «precision medicine» (высокоточная медицина), что 
в настоящее время является краеугольным камнем новой 
антираковой системной терапии.
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