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Резюме.
Введение. Почечно-клеточный рак (ПКР) стремительно захватывает лидирующие позиции в струк-
туре злокачественных заболеваний, занимая по темпам прироста в России первое место среди онкологи-
ческой патологии. При этом для онкологических больных высок риск тромбоэмболических осложнений.  
Цель исследования: изучить отдельные факторы коагуляционного гемостаза у больных раком почки 
в раннем послеоперационном периоде.
Материалы и методы. В исследование включены 121 больной с подтвержденным диагнозом ПКР, опе-
рированных в онкоурологическом отделении за период 2015-2019гг., у которых в ближайшем послеопера-
ционном периоде изучалась система гемостаза по нескольким стандартным показателям. 
Результаты. Выявлена склонность к тромбообразованию у данной категории больных, что может 
привести к смерти от интеркуррентной причины. Выделен маркер воспаления фибриноген, показыва-
ющий степень повреждения ткани единственной, оставшейся после нефрэктомии почки. 
Заключение. В онкоурологической практике хирургические вмешательства на почке у лиц пожилого 
возраста сопровождаются высоким риском послеоперационных тромбозов. В связи с этим актуальным 
представляется не только решение вопроса профилактики тромбоэмболических осложнений после хи-
рургического лечения ПКР, но и поиск эффективных способов контроля гемостаза.  
Ключевые слова: почечно-клеточный рак, предрасположенность к тромбообразованию, медикаменто-
зная тромбопрофилактика. 
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Abstract
Introduction. Renal cell cancer (RCC) promptly takes the leading positions in the structure of malignant 
diseases, occupying the first place among oncological pathologies in Russia according to the growth rate. The risk 
of thromboembolic complications for cancer patients is high. 
The investigation aimed to study some factors of the coagulation hemostasis in the patients with kidney cancer in 
the early postoperative period.
Materials and methods. The study included 121 patients with a confirmed diagnosis of RCC operated in 
the oncourology department during the period 2015-2019 in whom the hemostasis system was studied in the 
immediate postoperative period according to several standard indices.
Results.  The predisposition to thrombosis in this category of patients was revealed, which can lead to death from 
an intercurrent cause. Fibrinogen, an inflammatory marker showing the degree of tissue damage of the only kidney 
left after nephrectomy, was isolated. 
Conclusion. In oncourological practice, renal surgery in elderly patients is accompanied by a high risk of 
postoperative thrombosis. Therefore, it seems urgent not only to solve the problem of prophylaxis of thromboembolic 
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complications after surgical treatment of RCC but also to search for effective ways of hemostasis control.  
Keywords: renal cell cancer, predisposition to thrombosis, drug thromboprophylaxis.

Введение
Почечно-клеточный рак (ПКР) – онкоуроло-

гическое заболевание, распространенность ко-
торого в популяции растет. Рак почки занимает 
15 место в структуре онкологических заболева-
ний, при ежегодной динамике 403,3 тыс. случа-
ев, при этом смертность регистрируется в 175,1 
тыс. случаев, составляя 2,0% среди всех умерших 
[1]. Необходимо отметить, что по темпу приро-
ста в структуре онкопатологии заболеваемость 
ПКР занимает первое место в России, составляя 
7,8 на 100 тысяч у женщин и 14,0 на 100 тысяч 
у мужчин [1,2,3,4]. 

Как известно, тромбоэмболические ослож-
нения (ВТЭО) у онкоурологических больных 
являются второй по частоте причиной смерти 
[5], так как противоопухолевое лечение носит 
достаточно агрессивный характер, комбинируя 
хирургический, медикаментозный и лучевой 
методы [6,7]. По результатам сравнительного 
исследования коллег из Швейцарии опреде-
лено, что риск тромбоэмболических событий 
в виде тромбоза глубоких вен (ТГВ) в послеопе-
рационном периоде у онкологических больных 
увеличивается в 2-3 раза, а риск развития тром-
боэмболии легочной артерии (ТЭЛА) в 6,7 раза 
относительно пациентов без опухоли [6]. 

Причины гиперкоагуляционных сдвигов при 
онкопатологии многообразны. Так, например, 
опухолевые клетки экспрессируют в высоком 
титре тканевой фактор и раковый прокоагулянт 
(цистеиновая транспептидаза), инициируя про-
цесс тромбообразования. Запущенный каскад 
активации коагуляционного звена гемостаза 
приводит к избыточному образованию тром-
бина, увеличивая риск тромбообразования. Не-
обходимо отметить, что здоровая неопухолевая 
ткань также может экспрессировать проаку-
лянтные факторы в ответ на инвазию опухоли. 
В настоящее время определено, что решающая 
роль в активации каскада коагуляции у пациен-
тов с онкологическим процессом принадлежит 
моноцитам, тромбоцитам и тканевым макрофа-
гам [8,9]. Активация сосудисто-тромбоцитарно-
го и коагуляционного звеньев системы гемостаза 
реализуется отложением фибрина вокруг опу-
холевых клеток, что с одной стороны направлено 
на ограничение опухолевого процесса, с другой, 
формируется матрица, определяющая процесс 
неоангиогенеза, инвазии и роста опухоли [10]. 
Кроме того, рядом исследователей показано, 
что гиперкоагуляционные сдвиги в системе ге-
мостаза, можно рассматривать не только как 
фактор риска тромбоэмболических осложне-
ний, но и как показатель, свидетельствующий 
об агрессивности опухоли [11]. Таким образом, 

изучение отдельных показателей системы ге-
мостаза у больных почечно-клеточным раком 
и систематизация выявленных сдвигов, позволит 
улучшить тактику предоперационного и после-
операционного ведения. 

Цель исследования: изучить отдельные фак-
торы коагуляционного гемостаза у больных ра-
ком почки в раннем послеоперационном пери-
оде.

Материалы и методы
Проведено одноцентровое ретроспективное 

исследование на базе отделений урологии и он-
коурологии ГБУЗ НСО «Городская клиническая 
больница №1». Для сравнительного анализа ис-
пользованы клинические данные и результаты 
хирургического лечения 121 больного с под-
твержденным диагнозом «рак почки» за пе-
риод с 2015 по 2019 гг. В когорту исследования 
включено 75 мужчин и 46 женщин в возрасте 
от 39 до 76 лет (средний возраст 59,0 ± 10,8 года). 
Критерием исключения из исследования явля-
лись заболевания, сопряженные с возможными 
гиперкоагуляционными сдвигами (декомпен-
сированные заболевания сердечно-сосудистой 
системы, острые инфекционные процессы, ау-
тоиммунные заболевания и т.д.).

Стадирование ПКР осуществлялось в соот-
ветствии с классификацией TNM (UICС, 8-й пе-
ресмотр, 2017г.). I-я стадия pT1N0M0 была выяв-
лена в 49% случаев, II-я стадия рТ2N0М0 – в 30%, 
III-я стадия рТ3аN0М0 в 18% и рТ3аN1M0 встре-
чалась редко (в 3 % случаев). Пациенты с IV ста-
дией почечно-клеточного рака в исследование 
не включались. Хирургические вмешательства 
больным были предприняты с учетом стадии 
онкологического заболевания, распространен-
ности опухоли, сопутствующей патологии, воз-
раста больных. 

В контрольную группу вошли 28 практиче-
ски здоровых доноров (17 мужчин и 11 женщин) 
в возрасте от 36 до 63 лет (медиана – 51,4±6,6 лет). 
Группы больных были сопоставимы по возра-
сту, гендерному составу и времени наблюдения. 

Анализу подлежали следующие показатели 
системы гемостаза: активированное частичное 
тромбопластиновое временя (АЧТВ), концен-
трация фибриногена, протромбиновое време-
ня (ПТВ), уровень растворимых фибрин-моно-
мерных комплексов (РФМК), международное 
нормализованное отношение (МНО) [12,13], 
которые определяли с помощью анализатора 
коагуляции крови SysmexCA-500 («Sysmex», 
Япония). Обследование больных проводилось 
в динамике: сутки до операции, сразу после 
операции, 1-е, 7-е и 10 сутки после операции. 
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Параллельно с исследованием показателей си-
стемы гемостаза осуществляли контроль арте-
риального давления, выполняли ультразвуко-
вое исследование размеров и структуры почек, 
допплерографию сосудов почек, анализирова-
ли показатели мочевины и креатинина в пери-
ферической крови.

В предоперационном периоде всем пациен-
там, включенным в исследование, проводилась 
неспецифическая профилактика тромбоэмбо-
лических осложнений (НТ), а именно - эластич-
ная компрессия нижних конечностей. У части 
больных осуществлялась фармакологическая 
медикаментозная тромбопрофилактика (МТ) 
низкомолекулярными гепаринами [13,14]. Ме-
тоды тромбопрофилактики в преоперацион-
ном периоде не влияли на объем интеропера-
ционной кровопотери. 

Исследование выполнено в соответствии со 
стандартами надлежащей клинической прак-
тики (Good Clinical Practice) и принципами 
Хельсинской Декларации. Статистическая об-
работка результатов проводилась с исполь-
зованием пакета статистических программ 
«STATISTICA». Критический уровень значимо-
сти в данном исследовании принимался рав-
ным 0,05 (р<0,05 - достигнутый уровень значи-
мости). 

Результаты и обсуждение
Фотобиомикроскопия бульбарной конъ-

юнктивы показала, что у пациентов в системе 
микроциркуляции отмечается замедление кро-
вотока, стаз форменных элементов крови, при 
УЗИ после нефрэктомии отмечено увеличение 
размеров только единственной почки в среднем 
до 12% от исходного (р<0,05). После резекции 
почки достоверных признаков викарной гипер-
трофии контралатеральной почки не выявлено.

По данным допплерографии сосудов един-
ственной после нефрэктомии почки диаметр 
артерий не изменен, магистральный кровоток 
достаточный, а нарушение кровообращения 
отмечается в микрососудистом русле: в междо-
левых артериях пульсативный индекс 0,64±0,06 
(норма 0,89±0,06, р<0,05), в сегментарных арте-
риях 0,54±0,08 (норма 0,88±0,31, р<0,05), пред-
положительно пульсовой индекс существенно 
снижен за счет спазма сосудов микроциркуля-
ции. Увеличен индекс резистентности в сегмен-
тарных аретриолах до 0,69±0,08 (норма 0,61±0,07, 
р>0,05), а в междолевых до 0,66±0,04 (норма 
0,61±0,03, р>0,05), что показывает повышение то-
нуса стенок артериол и капилляров микроцир-
куляторного звена органного кровообращения.

У больных, перенесших нефрэктомию, в 84% 
случаев повышалось артериальное давление 
уже на вторые-третьи сутки. У всех пациентов, 
независимо от объема операции, было отме-
чено ухудшение функции почек, увеличение 

уровней креатинина и мочевины крови на 8% 
(р<0,05) и, соответственно, снижение СКФ. Ги-
перкреатининемия (>177 ммоль/л) отмечалась 
у 36% больных после нефрэктомии и у 2% после 
резекции почки.

Циркуляторные микрососудистые наруше-
ния приводят к венозно-лимфатическому стазу 
интерстиция, развитию викарной гипертро-
фии, тканевой ишемии и, как минимум, к цир-
куляторной гипоксии – компенсаторной рено-
паренхиматозной артериальной гипертензии.

Гиперкоагуляционные сдвиги выявлены у 92 
пациентов (76,5%) больных раком почки, в 29 
наблюдениях изучаемые показатели свидетель-
ствовали о нормокоагуляции. У 41 пациента 
с гиперкоагуляцией осуществлялась медика-
ментозная тромбопрофилактика. 

По результатам исследования определено, 
что гиперкоагуляционные сдвиги в раннем по-
слеоперационном периоде связаны с активаци-
ей плазменного звена гемостаза. В послеопе-
рационном периоде установлено укорочение 
показателя АЧТВ во всех точках исследования, 
которое не зависело от вида тромбопрофи-
лактики. Так, показатель АЧТВ в предопе-
рационном периоде составлял 27,1±1,02 сек. 
(референтные значения 30,41±2,3 сек.), у боль-
ных с медикаментозной тромбопрофилакти-
кой (МТ) соответственно дням исследования: 
26,81±0,86 сек., 26,42±0,76 сек., 7-е - 27,41±0,61 сек. 
и 10-е - 28,84±0,83 сек. У больных с неспецифиче-
ской тромбопрофилактикой (НТ): сразу после 
операции - 26,63±0,56 сек., первые сутки после 
операции - 26,08±0,86 сек., 7-е - 26,31±0,64 сек., 
10-е - 26,42±0,88 сек. (p>0,05, соответственно).

Показатели протромбинового времени так-
же свидетельствовали о наличии признаков ги-
перкоагуляции. Исходно в предоперационном 
периоде показатель ПТВ составил 12,18±0,65 
сек. (норма 10,91±1,12 сек.). Показатель ПТВ как 
с МТ, так и без нее (в скобках), не имел достовер-
ного различия в обеих группах и составил: сра-
зу после операции - 11,94±0,73 сек. (11,64±0,63 
сек.), первые сутки после операции - 11,74±0,67 
сек. (11,51±0,62сек.), 7-е – 11,91±0,72 сек., 10-е - 
12,08±0,93 сек. (11,99±0,83 сек., p>0,05)).

В предоперационном периоде уровень МНО 
у больных раком почки составлял 1,03±0,1 у.е. 
(норма 0,98±0,08 у.е.). В группе больных с МТ 
МНО составил: сразу после операции - 0,96±0,01 
у.е., первые сутки после операции - 0,95±0,07 
у.е., 10-е – 0,97±0,03 у.е.  У больных с НТ: 0,95±0,01 
у.е., 0,94±0,01у.е., 0,96±0,01 у.е., соответственно 
(p>0,05).

В ходе исследования обращено внимание, 
что у больных ПКР имеется исходно значи-
тельно выраженная фибриногенемия и значи-
тельное повышение уровня РФМК, что свиде-
тельствует о существенной активации системы 
коагуляции (табл. 1).
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Таблица 1
Показатели исходного уровня фибриногена и РФМК у больных ПКР,  

по сравнению с группой сравнения

Показатель Больные ПКР (n=92) Группа сравнения (n=28)

Фибриноген, г/л 5,2±0,2*) 2,8±0,4
РФМК, 10-2 г/л 17,9±1,0**) 3,5±0,3

Примечание: различия достоверны между исходными показателями гемостаза «основной» и «контрольной» 
групп: *) - р<0,05; **) -  р<0,01.

При исследовании уровня фибриногена 
и РФМК выявлено, что эти показатели в перио-
перационном периоде подвержены значитель-
ным колебаниям. Основываясь на результатах, 
представленных в таблицах 2 и 3, наиболее 
специфичным маркером вероятности после-
операционных тромботических осложнений 
и эффективности проводимых превентивных 
мер является показатель уровня фибриноге-
на, обладающий высокой чувствительностью 
по отношению к совокупности внутренних 
и внешних факторов, влияющих на состояние 

плазменного гемостаза. Примечательно в этой 
связи, что наряду с относительным постоян-
ством прочих показателей плазменного ге-
мостаза, у пациентов с ПКР, получавших МП, 
на 10-е сутки послеоперационного периода по-
казатель фибриногена не только приблизился 
к его условной норме (р<0,05) (табл. 2), но и стал 
достоверно ниже его исходного уровня (до опе-
рации) (р<0,05). Это говорит в пользу наиболь-
шей эффективности проведения МП после опе-
ративного лечения ПКР.

Таблица 2
Показатели фибриногена и РФМК в послеоперационном периоде у здоровых и больных ПКР 

с медикаментозной профилактикой тромбоэмболии (n=41)

Показатель До  
операции

В день
операции 1-е сутки 7-сутки 10-е сутки

Группа 
сравнения

(n=28)

Фибриноген, г/л 5,2±0,3 5,8±0,4 5,9±0,4 4,9±0,3 3,9±0,3*)^) 2,8±0,4
РФМК, 10-2 г/л 17,9±1,2 22,1±1,4*) 22,9±1,7*) 19,1±1,5 15,6±1,7 3,5±0,3

Примечание: Показатели фибриногена и РФМК группы больных с ПКР достоверно отличаются от таковых у 
группы сравнения (р<0,05 - 0,01), за исключением показателя, помеченного символом «^)»; 
«^)» - различия показателя недостоверны, по сравнению с группой сравнения; 
«*)» - различия достоверны между показателем до операции (р<0,05).

Таблица 3 
Показатели фибриногена и РФМК в послеоперационном периоде у здоровых и больных ПКР 

с неспецифической тромбопрофилактикой (n=51)

Показатель До  
операции

В день
операции 1-е сутки 7-сутки 10-е сутки

Группа 
сравнения

(n=28)

Фибриноген, г/л 5,2±0,3 5,7±0,9 5,7±0,5 5,2±0,8 4,9±0,3 2,8±0,4

РФМК, 10-2  г/л 17,9±1,2 22,3±0,6*) 23,0±0,5*) 20,2±0,8*) 17,0±0,5 3,5±0,3
Примечание: все показатели фибриногена и РФМК группы больных с ПКР достоверно отличаются от таковых у 
группы сравнения (р<0,05 - 0,01);
«*)» - различия достоверны между показателем до операции (р<0,05).

В результате проведенного исследования 
в группе больных ПКР до начала хирургическо-
го лечения были выявлены изменения показа-
телей состояния прокоагулянтных механизмов 
системы гемостаза, которые достоверно не из-
менялись на протяжении последующего деся-
тидневного наблюдения независимо от метода 

тромбопрофилактики, но статистически до-
стоверно отличались от показателей гемостаза 
контрольной группы (р<0,05). Также обращает 
внимание значительное повышение концентра-
ции фибриногена и растворимых фибрин – мо-
номерных комплексов (РФМК). 
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Гиперкоагуляционные сдвиги вследствие 
дисциркуляторных и метаболических наруше-
ний функционального аппарата единственной 
почки после нефрэктомии сопровождают-
ся формированием фиброза почечной ткани 
и могут привести к смерти от интеркуррентной 
причины.

Результаты исследования доказывают нали-
чие основного осложнения опухолевого про-
цесса – наклонность к тромбообразованию. 
Повреждение сосудистой стенки, гиперкоагу-
ляция, индуцированная опухолевыми клетка-
ми и замедление скорости кровотока могут реа-
лизовываться тромботическим событием. 

Необходимо отметить, что показатель кон-
центрации фибриногена, как биомаркер воз-
можного тромбообразования, рассматривался 
нами только в совокупности с другими показа-
телями, свидетельствующими о возможной ги-
перкоагуляции.

Заключение
Согласно мозаичной теории артериальной 

гипертензии, повышение АД есть компенсация 
сниженной перфузии тканей вследствие влия-
ния нервного и гуморального факторов, объема 
сердечного выброса, эластичности диаметра 
и просвета сосудов, а также вязкости крови.

В онкоурологической практике хирургиче-
ские вмешательства при раке почки у комор-
бидных пациентов пожилого возраста сопрово-
ждаются высоким риском послеоперационных 
тромбозов. Вместе с тем, онкопатология и без 
того существенно увеличивает прокоагулянт-
ную активность крови. Основной предпосыл-
кой для этого, по мнению ряда авторов, явля-
ется возрастание прокоагулянтной активности 
моноцитов и тканевых макрофагов [8,9]. В этой 
связи, актуальным представляется не только 
решение вопросов профилактики тромботиче-
ских осложнений в результате оперативного ле-
чения ПКР, но и поиск эффективных способов 
контроля системы гемостаза.

Результаты настоящего исследования пока-
зали, что достаточно специфичным и доступ-
ным способом скринингового контроля систе-
мы гемостаза (по сути, его маркером) у больных 
ПКР в послеоперационный период являет-
ся определение концентрации фибриногена 
крови. Нами было отмечено, что наибольшей 
эффективностью при проведении тромбопро-
филактики в периоперационном периоде об-
ладает медикаментозный способ с использова-
нием общепризнанных подходов [13,14].

Скрининговое исследование системы гемос-
таза в сочетании с техническими возможностя-
ми интенсивно развивающегося в настоящее 
время перспективного направления - видеоэн-
доскопической техники, позволит в будущем 
принципиально изменить взгляд на ведение 

онкоурологических пациентов, улучшить ре-
зультаты лечения (в том числе, уменьшить ко-
личество тромботических послеоперационных 
осложнений), снизить травматичность опера-
ций, сократить сроки пребывания больного 
в стационаре. 
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