
40

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

http://doi.org/10.21292/2078-5658-2020-17-5-40-46

Трансфузия свежезамороженной плазмы у пациентов в остром 
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Коагулопатия, ассоциированная с черепно-мозговой травмой (ЧМТ), признана одним из факторов риска неблагоприятного исхода у па-
циентов с ЧМТ�
Цель исследования: уточнение показаний к переливанию свежезамороженной плазмы (СЗП) в остром периоде ЧМТ�
Материалы и методы: в ретроспективно-проспективное обсервационное исследование включено 160 пациентов 18‒59 лет c изолиро-
ванной ЧМТ в первые 48 ч после травмы� Пациенты оценены по шкале комы Глазго (ШКГ), выделены две исследуемые группы: первая – 
ШКГ ≤ 8 баллов, вторая – ШКГ ≥ 9 баллов� Всем пациентам проведены анализы стандартной коагулограммы (активированное частичное 
тромбопластиновое время, протромбиновый индекс, концентрация фибриногена)� У 42 – дополнительно выполнялась тромбоэластометрия� 
Оценены особенности трансфузии СЗП и исходы травмы�
Результаты: согласно стандартной коагулограмме, гипокоагуляция выявлена у 50,6% пациентов, согласно тромбоэластометрии – в 22,7% слу-
чаев� Чаще СЗП использовали при тяжелой ЧМТ (83%) при снижении протромбинового индекса� 
Заключение: у пациентов в остром периоде изолированной ЧМТ предпочтительна минимизация использования СЗП, изолированное 
снижение ПТИ не должно являться триггером к трансфузии СЗП� 
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Coagulopathy associated with traumatic brain injury (TBI) is recognized as one of the risk factors for poor outcome in patients with TBI, however, 
the safety of using fresh frozen plasma (FFP) is not fully understood�
The objective of the study: to identify the indications for FFP transfusion in the acute period of TBI�
Subjects and methods: a retrospective-prospective observational study included 160 patients aged 18-59 years with isolated TBI in the first 48 hours 
after injury�  Patients were assessed by Glasgow Coma Scale (GCS); patients were divided into two study groups: Group 1  – GCS ≤ 8 points, Group 
2 – GCS ≥ 9 points� All patients underwent hemostatic assessment with standard clotting tests (activated partial thromboplastin time, prothrombin 
ratio, fibrinogen blood level)� In 42 patients, additional thromboelastometry was performed� Specific parameters of FFP transfusion and trauma 
outcomes were assessed�
Results: according to clotting tests, hypocoagulation was detected in 50�6% of patients; according to thromboelastometry – in 22�7%�  FFP was used 
more often in severe TBI (83%) with a decrease in prothrombin ratio (PR)� However, FFP transfusion is associated with an unfavorable outcome: 
in the case of transfusion, a greater number of deaths and vegetative states were recorded in patients with severe TBI� 
Conclusion: in patients in the acute period of isolated TBI, it is preferable to minimize the use of FFP; an isolated decrease in PR should not be 
a trigger for FFP transfusion� 
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Коагулопатия, ассоциированная с черепно-мозго-
вой травмой (ЧМТ), признана одним из значимых 
факторов риска неблагоприятного исхода у пациен-
тов с ЧМТ [13, 14]� Рядом исследований демонстри-
руется связь между наличием у пациента с ЧМТ 
нарушений гемостаза и возникновением вторичных 
повреждений головного мозга (ГМ), визуализиро-
ванных по данным контрольной компьютерной 
томографии� В то же время в ряде работ показано, 
что ЧМТ также независимо ассоциирована с повы-

шением риска развития ишемического инсульта, что 
связано с возникновением микротромбов [2, 8]� Ме-
ханизм их формирования остается спорным, однако 
основной гипотезой служит системная или локаль-
ная гиперкоагуляция, связанная непосредственно с 
повреждением ГМ�

В первых работах, посвященных исследованию 
свертывающей системы при ЧМТ, нарушения ге-
мостаза объясняли развитием диссеминированного 
внутрисосудистого свертывания (ДВС-синдромом)� 
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Однако в настоящее время общепринятыми гипо-
тезами патогенеза коагулопатии являются измене-
ния местной и системной коагуляции, связанные 
с высвобождением тканевого фактора, развитием 
системного воспалительного ответа, тромбоцито-
патией, а также активацией протеина C, связанной 
с гипоперфузией [1]�

В настоящее время отсутствует точное определе-
ние коагулопатии, ассоциированной с ЧМТ [1, 16], в 
связи с чем нет и единого подхода к терапии данного 
состояния� Целесообразность применения свежеза-
мороженной плазмы (СЗП) в остром периоде ЧМТ 
также является предметом дискуссий: в то время 
как раннее эмпирическое использование СЗП явля-
ется одним из ключевых аспектов терапии тяжелой 
сочетанной травмы, ее применение у пациентов с 
изолированной ЧМТ изучено не до конца�

Цель исследования: уточнение особенностей ис-
пользования СЗП в остром периоде изолированной 
ЧМТ� 

Материалы и методы

Обсервационное исследование выполнено на 
базе отделения реанимации и интенсивной тера-
пии НМИЦ нейрохирургии им� Н� Н� Бурденко и 
носило смешанный ретроспективно-проспектив-
ный характер� В ретроспективную часть работы 
включено 118 пациентов, госпитализированных с 
2008 по 2017 г� У них оценены изменения гемостаза 
согласно показателям стандартной коагулограммы: 
активированное частичное тромбопластиновое вре-
мя (АЧТВ), протромбиновый индекс (ПТИ), кон-
центрации фибриногена и уровня тромбоцитов� 
В  проспективную часть исследования включено 
42 пациента, госпитализированных с 2017 по 2019 г� 
Пациентам дополнительно выполняли ротацион-
ную тромбоэластометрию�

Все пациенты соответствовали следующим 
критериям включения: изолированная ЧМТ 
(Abbreviated Injury Scale (AIS)интракраниально ≤ 5 баллов, 
AISэкстракраниально не более 1 балла), госпитализация 
в первые 48 ч с момента травмы, возраст от 18 до 
59 лет�

К критериям невключения относили: коагулопа-
тию в анамнезе (у пациентов с ШКГ ≤ 8 баллов или 
в состоянии медикаментозной седации – анамнез 
собран со слов ближайших родственников); нару-
шения функции печени; массивную кровопотерю; 
гипотермию (менее 35°); наличие ацидоза (рН ме-
нее 7,35) по данным КОС; перенесенное нейрохи-
рургическое вмешательство в течение 7 дней до 
госпитализации; анамнез приема антиагрегантов, 
антикоагулянтов, антифибринолитиков, нестеро-
идных противовоспалительных средств, введение 
СЗП, фибринолитиков, криопреципитата, концен-
трата факторов свертывания в течение 7 дней до 
госпитализации; беременность� 

К критериям исключения из исследования от-
носили: выявление сопутствующего аневризмати-

ческого субарахноидального кровоизлияния; при-
менение индуцированной гипотермии (катетерное 
внутривенное охлаждение CoolGard); использова-
ние заместительной почечной терапии и соответ-
ствующей антикоагуляции�

Все пациенты оценивались по шкале комы Глазго 
(ШКГ) и были разделены на две группы: 1-я – тя-
желая ЧМТ (ШКГ ≤ 8 баллов), 2-я – умеренная 
(9–13 баллов) и легкая (14–15 баллов) ЧМТ�

Исследования гемостаза выполнены с образцами 
венозной крови, полученными путем прямой вене-
пункции с помощью вакуумной системы и соответ-
ствующих пробирок� Тесты АЧТВ, ПТИ, определе-
ние уровня фибриногена по Клауссу проводили на 
анализаторе «ACL TOP 300 CTS» (Instrumentation 
laboratory, США)� Измерение уровня тромбоцитов 
выполняли на автоматическом гематологическом 
анализаторе «Sysmex XT 4000i» (Sysmex, США) 
в клинико-диагностической лаборатории Центра� 
Ротационную тромбоэластометрию осуществля-
ли на анализаторе «ROTEM Delta» (Pentapharm 
GmbH, Германия) в отделении реанимации и ин-
тенсивной терапии в течение 3 мин после забора 
образцов крови, анализ выполняли согласно стан-
дартному протоколу� Проводили следующие тесты: 
INTEM (характеризует внутренний путь коагуля-
ции), EXTEM (характеризует внешний путь коа-
гуляции) и FIBTEM (позволяет оценить изолиро-
ванный вклад фибриногена, полностью исключает 
влияние тромбоцитов)�

Гипокоагуляционное состояние определялось 
наличием одного из показателей, выходящего за 
пределы референсных значений: 

- в стандартный коагулограмме: АЧТВ более 
35 с / ПТИ менее 80% / уровень фибриногена менее 
1,7 г/дл / уровень тромбоцитов менее 150  × 109/л;

- или в ротационной тромбоэластометрии: 
CT  INTEM более 240 с, CT EXTEM более 79 с, 
CFT INTEM более 110 с, CFT EXTEM более 159 с, 
A10 INTEM менее 44 мм, A10 EXTEM менее 43 мм, 
A10 FIBTEM менее 8 мм, MCF INTEM менее 50 мм, 
MCF EXTEM менее 50 мм, MCF FIBTEM менее 
9 мм�

У всех пациентов оценивали как показания к 
трансфузии СЗП, так и исходы по шкале исходов 
Глазго (ШИГ) на момент выписки из стационара�

Для статистической обработки результатов 
применяли программу Statistica 6�0� При стати-
стической обработке данных нормальность рас-
пределения определялась по критерию Колмогоро-
ва – Смирнова� Данные представлялись как M ± SD 
(M – средняя, SD – стандартное отклонение) при 
нормальном распределении и как медиана (25-й и 
75-й процентили) – при ненормальном распределе-
нии� Для сравнения двух групп использовали кри-
терий Манна ‒ Уитни, при этом различия считали 
статистически значимыми при p < 0,05� С целью 
определения взаимосвязи исходов по ШИГ с пока-
зателями гемостаза провели корреляционный ана-
лиз по методам Пирсона и Спирмана (≤ 0,2 – очень 
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слабая корреляция; 0,2–0,5 – слабая корреляция; 
0,5–0,7 – средняя корреляция; 0,7–0,9 – высокая 
корреляция; более 0,9 – очень высокая корреляция)�

Таким образом, в исследование включено 115 па-
циентов с тяжелой ЧМТ и 45 – с умеренной и легкой 
ЧМТ (пациенты с легкой ЧМТ находились в отде-
лении реанимации в связи с наличием выраженных 
геморрагических очагов по данным компьютерной 
томографии (КТ) ГМ)� Эпидемиологические дан-
ные пациентов представлены в табл� 1� Группы не 
отличались по полу и возрасту пациентов� 

Результаты и обсуждение

Согласно стандартной коагулограмме на этапе 
поступления в стационар, признаки гипокоагуля-

ции выявлены у 50,6% пациентов в остром периоде 
ЧМТ, большинство из них (81,5%) составили паци-
енты с тяжелой ЧМТ�

Проанализировали наиболее характерные лабо-
раторные признаки гипокоагуляции, а также часто-
ту их возможного сочетания (табл� 2): чаще всего 
отмечалось снижение ПТИ менее 80%, при этом 
у 15,6% всех пациентов выявили сочетание двух и 
более признаков�

Согласно более точной методике исследования 
гемостаза – ротационной тромбоэластометрии, ги-
покоагуляционные изменения при поступлении 
пациента в отделение реанимации и интенсивной 
терапии (ОРИТ) регистрировались почти в 2 раза 
реже – лишь в 22,7% случаев, чаще всего за счет 
увеличения показателя CT (табл� 3)�

Таблица 1. Характеристика исследуемых групп
Table 1. Characteristics of patients enrolled in the study

Таблица 2. Данные стандартной коагулограммы
Table 2. Results of clotting tests

Таблица 3. Данные ротационной тромбоэластометрии
Table 3. Results of rotation thromboelastometry

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 115) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 45) Итого (n = 160)

Пол, мужчины/женщины 91 (79,1%) / 24 (20,9%) 31 (68,9%) / 14 (31,1%) 122 (76,3%) / 38 (23,8%)

Возраст, среднее ± SD (мин-макс) 31,8 ± 10,7 (18–59) 32,9 ± 11,4 (18–59) 32,1 ± 10,9 (18–59)

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 115) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 45) Всего (n = 160)
Наличие только одного из показателей

АЧТВ более 35 с 1 (0,8%) - 1 (0,6%)
ПТИ менее 80% 35 (30,4%) 9 (20%) 44 (27,5%)
Уровень фибриногена менее 1,7 г/дл - - -
Уровень тромбоцитов менее 150 × 109/л 11 (9,6%) - 11 (6,9%)

Сочетание показателей
ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с 6 (5,2%) 2 (4,4%) 8 (5%)
ПТИ менее 80% + уровень тромбоцитов менее 
150 × 109/л 9 (7,8%) 4 (8,9%) 13 (8,1%)

ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с + уровень 
тромбоцитов менее 150 × 109/л 4 (3,5%) - 4 (2,5%)

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма, АЧТВ – активированное частичное тромбопластиновое время, ПТИ – 
протромбиновый индекс

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма

Показатель Тяжелая ЧМТ (n = 27) Умеренная и легкая ЧМТ (n = 15) Всего
Гипокоагуляция: 26,7% 14,3% 22,7%
CT INTEM > 240 с 25% - 20%

CT EXTEM > 79 с 75% 100% 80%

MCF EXTEM < 50 мм - - -

MCF FIBTEM < 9 мм - - -
Норма: 73,3% 85,7% 77,3%
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Одним из аспектов терапии пациентов с острой 
нейрохирургической патологией, сопровождающей-
ся наличием геморрагических очагов, по данным 
КТ ГМ, является адекватная коррекция признаков 
гипокоагуляции� Таким образом, из 81 пациента с 
лабораторными признаками гипокоагуляции, по 
данным коагулограмы, трансфузия СЗП проведена 
у 24 (29,6%) пациентов (табл� 4)�

Выявлено, что все трансфузии СЗП пациентам с 
изолированной ЧМТ основывались на результатах 
стандартной коагулограммы и чаще всего прово-
дились в группе тяжелой ЧМТ (83%)� Наиболее 
частым показанием к трансфузии служило сниже-
ние ПТИ менее 80% (25%), а также сочетание из-
менений нескольких показателей – низкого ПТИ 
в сочетании с тромбоцитопенией (20%), а также 
комбинации низкого ПТИ, увеличения АЧТВ и 
тромбоцитопении (20%)� У пациентов с умеренной 
и легкой ЧМТ наиболее частым триггером служило 
также снижение ПТИ (50%)� 

С внедрением в ежедневную работу ОРИТ ме-
тодики ротационной тромбоэластометрии транс-
фузию СЗП у пациентов в остром периоде ЧМТ не 
выполняли даже при наличии признаков коагуло-
патии по результатам коагулограммы�

При сравнении данных ШИГ выявлено, что 
трансфузия СЗП в остром периоде ЧМТ была ас-
социирована с неблагоприятным исходом (табл� 5): 
группа пациентов, получивших трансфузию СЗП, 
характеризовалась большим количеством леталь-
ных исходов и вегетативных состояний, процент 
хорошего восстановления в данной группе был ста-
тистически значимо меньше по сравнению с груп-
пой пациентов, не получивших СЗП�

Показано, что минимизация трансфузии СЗП не 
только не ухудшает исходы, но и является одним из 
звеньев комплексного улучшения качества терапии 
пациентов с острой изолированной ЧМТ�

По данным проведенного исследования, соглас-
но стандартной коагулограмме, признаки гипоко-
агуляции выявлены у 50,6% пациентов в остром 
периоде ЧМТ, а согласно более чувствительным 
«глобальным» методикам исследования, лишь в 
22,7% случаев� Тесты стандартной коагулограммы 
не отражают коагуляционный потенциал в целом, а 
дают информацию лишь о времени начала образова-
ния сгустка, в то время как методика ротационной 
тромбоэластометрии предоставляет более полную 
информацию относительно плотности формируе-
мого сгустка�

Таблица 4. Данные коагулограммы в обеих группах
Table 4. Results of clotting tests in both groups

Таблица 5. Сравнение данных ШИГ у пациентов, которым выполнена трансфузия СЗП и которым СЗП не назначалась 
(χ2 = 13,266; p = 0,011)
Table 5. Comparison of data of GCS in the patients who had fresh frozen plasma transfusion and who had no fresh frozen plasma transfusion (χ2 = 13.266; p = 0.011)

Показатели коагулограммы
СЗП применялась n = 24 СЗП не применялась n = 57

тяжелая ЧМТ 
n = 20

умеренная и легкая ЧМТ 
n = 4

тяжелая ЧМТ 
n = 46

умеренная и легкая ЧМТ 
n = 11

Изменение одного показателя

АЧТВ более 35 с 1 (5%) - - -

ПТИ менее 80% 5 (25%) 2 (50%) 30 (65,2%) 7 (63,6%)

Уровень тромбоцитов менее 150 × 109/л 3 (15%) - 8 (17,4%) -

Сочетание изменений показателей

АЧТВ более 35 с + ПТИ менее 80% 3 (15%) 1 (25%) 3 (6,5%) 1 (9,1%)

ПТИ менее 80% + уровень тромбоцитов менее 
150 × 109/л 4 (20%) 1 (25%) 5 (10,9%) 3 (27,3%)

ПТИ менее 80% + АЧТВ более 35 с + уровень 
тромбоцитов менее 150 × 109/л 4 (20%) - - -

Примечание: ЧМТ – черепно-мозговая травма, СЗП – свежезамороженная плазма, АЧТВ – активированное частичное 
тромбопластиновое время, ПТИ – протромбиновый индекс

Примечание: ШИГ – шкала исходов Глазго, СЗП – свежезамороженная плазма

ШИГ СЗП не назначалась (n = 57) СЗП назначалась (n = 24)
1 – смерть 1 (1,7%) 5 (20,8%)
2 – вегетативное состояние 3 (5,3%) 3 (12,5%)
3 – глубокая инвалидизация 13 (22,8%) 5 (20,8%)
4 – умеренная инвалидизация 18 (31,6%) 8 (33,3%)
5 – хорошее восстановление 22 (38,6%) 3 (12,5%)



44

Вестник анестезиологии и реаниматологии, Том 17, № 5, 2020

В результате исследования также обнаружено, 
что наиболее частым триггером к трансфузии СЗП 
служило снижение ПТИ� Известно, что умерен-
ное снижение ПТИ связано с небольшим дефици-
том факторов свертывания крови, что может быть 
клинически незначимо [7]� Кроме того, использо-
вание СЗП для коррекции ПТИ может быть не-
эффективным [6]� В исследовании S� Rowell et al� 
продемонстрировано, что у пациентов с ЧМТ с 
МНО > 1,4 проведение нейрохирургических вмеша-
тельств часто откладывалось до момента нормали-
зации показателя с помощью трансфузии СЗП (в то 
время как умеренно повышенные значения МНО не 
коррелировали с нарушениями гемостаза по дан-
ным тромбоэластографии) [10]� Авторы приходят к 
выводу, что практика рутинного переливания СЗП 
для коррекции МНО должна быть пересмотрена� 
В связи с вышеописанным трансфузия СЗП у па-
циентов в остром периоде ЧМТ необходима лишь 
при наличии геморрагических проявлений�

Второй важный момент заключается в проведе-
нии контрольных исследований гемостаза после 
выполнения трансфузии СЗП для оценки эффек-
тивности проведенной терапии и минимизации 
объема вводимой СЗП� Целью терапии должно 
стать достижение нормокоагуляции; стоит избе-
гать чрезмерного использования СЗП и развития 
гиперкоагуляции из-за возможного формирования 
микротромбов и развития отсроченной ишемии ГМ 
[11, 12]� Длительность терапии СЗП должна ограни-
чиваться сутками с момента выявления показаний 
для трансфузии и не должна проводиться ежеднев-
но профилактически из-за возможных опасений по-
явления геморрагических очагов на контрольной 

КТ ГМ� По данным ряда работ [3, 13], профилак-
тическое введение СЗП у пациентов с ЧМТ не по-
казало эффективности в коррекции коагулопатии 
или улучшения результата лечения� R� Chang et al� 
[4] продемонстрировали, что раннее эмпирическое 
использование СЗП у пациентов с ЧМТ не улучша-
ет выживаемость пациентов� 

Кроме того, в ряде работ отмечено не только 
отсутствие положительного эффекта от использо-
вания СЗП, но и повышение риска развития ле-
тального исхода [5, 15]� Н� Etemadrezaie et al� на-
блюдали значимое увеличение риска летального 
исхода у пациентов с тяжелой ЧМТ, получающих 
раннюю эмпирическую терапию СЗП [5]� Недав-
нее ретроспективное многоцентровое исследование 
618 пациентов в остром периоде ЧМТ [17] выявило 
значимое увеличение смертности среди пациентов, 
получивших трансфузию СЗП независимо от тя-
жести ЧМТ� В работе М� Laroche et al� [9] подчер-
кивается необходимость введения СЗП только при 
наличии показаний� 

Выводы

1� По данным проведенного исследования, со-
гласно стандартной коагулограмме, признаки гипо-
коагуляции выявлены у 50,6% пациентов в остром 
периоде ЧМТ, в то время как при использовании 
более чувствительных «глобальных» методик ис-
следования – лишь в 22,7% случаев�

2� Изолированное снижение ПТИ не должно 
являться триггером к трансфузии СЗП; минимиза-
ция ее применения не ухудшает исходы пациентов 
в остром периоде изолированной ЧМТ�
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