
11

https://doi.org/10.15690/rpj.v1i4.2190

Оригинальная статья

ОБОСНОВАНИЕ
Проведение операций на сердце в условиях искус-

ственного кровообращения (ИК) у детей сопровождается 
гемодилюцией, гипотермией, контактом крови с искус-
ственными поверхностями, а также операционной трав-
мой [1, 2]. Все это приводит к повреждению клеток 
эндотелия, агрегации и дегрануляции тромбоцитов, 
активации системы врожденного иммунитета, развитию 
системного воспаления, потреблению факторов сверты-
вающей, противосвертывающей и фибринолитической 
систем, что в конечном итоге ассоциируется с развитием 
тромботических осложнений [3–5].

Частота тромботических осложнений у детей, опери-
руемых по поводу врожденных пороков сердца (ВПС), 
по данным разных авторов, составляет от 11 до 40% [6]. 
Развитие острого нарушения мозгового кровообраще-

ния сопровождается 10-кратным увеличением риска 
смерти, 3-кратным увеличением длительности нахожде-
ния в стационаре и затрат на лечение [7, 8]. Несмотря 
на актуальность проблемы, в настоящее время не раз-
работано эффективных предикторов развития тромбо-
тических осложнений после оперативной коррекции ВПС 
в условиях ИК у детей.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
На основе изучения клинических и лабораторных 

параметров создать математическую модель прогнози-
рования тромботических осложнений у детей после ИК.

МЕТОДЫ
Исследование проводилось на базе отделений реа-

нимации и интенсивной терапии, отделения кардио-
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Аннотация.

Обоснование. Проведение операций на сердце в условиях искусственного кровообращения (ИК) у детей сопрово-
ждается гемодилюцией, гипотермией, контактом крови с искусственными поверхностями, а также операционной 
травмой. Все это приводит к повреждению клеток эндотелия, агрегации и дегрануляции тромбоцитов, активации 
системы врожденного иммунитета, развитию системного воспаления, потреблению факторов свертывающей, про-
тивосвертывающей и фибринолитической систем, что в конечном итоге ассоциируется с развитием тромботических 
осложнений. Цель. На основе изучения клинических и лабораторных параметров создать математическую модель 
прогнозирования тромботических осложнений у детей после ИК. Методы. В нашей работе были изучены клинические 
и лабораторные данные 153 детей в возрасте от рождения до 11 мес 29 дней, оперированных в условиях ИК по пово-
ду врожденных пороков сердца (ВПС). У всех пациентов изучены общеклинические и лабораторные показатели: 
клинический анализ крови, биохимический анализ крови, скрининговые показатели коагулограммы, концентрация 
D-димера, активность фактора фон Виллебранда, антитромбина III, плазминогена, протеинов С и S, альфа-2-
антиплазмина, активируемого тромбином ингибитора фибринолиза (thrombin activatable fibrinolysis inhibitor; TAFI), 
и фибрин-мономер. Результаты. У 43 пациентов диагностированы тромбозы в послеоперационном периоде, что 
составляет 28,1%. При обследовании детей были выявлены тромбозы различной локализации: внутрисердечные, 
нарушения мозгового кровообращения по ишемическому типу, ишемия конечностей и т. д. При проведении логисти-
ческого регрессионного анализа построена модель развития тромботических осложнений, в которую вошло 4 пара-
метра: активность лактатдегидрогеназы (ЛДГ), активность TAFI, активность фактора фон Виллебранда, активность 
протеина С. Чувствительность модели составила 95,3%, а специфичность – 96,4%.
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Виллебранда, протеин С, TAFI

Для цитирования: Ластовка В.А., Тепаев Р.Ф., Гордеева О.Б., Биджиев А.Р. Модель прогнозирования тромботических 
осложнений после операций на сердце у детей.  Российский педиатрический журнал. 2020;1(4):11–17. doi: 10.15690/
rpj.v1i4.2190

https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/
https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.15690/rpj.v1i4.2190&domain=pdf&date_stamp=2020-12-25


12

О
р

и
ги

н
а

л
ь

н
а

я
 с

та
ть

я
O

ri
g

in
a

l A
rt

ic
le

s

логии, кардиохирургии и централизованной клинико-
диагностической лаборатории ФГАУ «НМИЦ здоровья 
детей» Минздрава России в период с 1 декабря 2017 по 
31 января 2020 года. Исследование построено по типу 
случай–контроль. В исследование было включено 
153 пациента.

Критерии включения:
• возраст от 0 до 1 года;
• наличие врожденного порока сердца;
• проведение оперативного вмешательства с исполь-

зованием ИК.
Спектр кардиохирургической патологии включал раз-

личные формы атриовентрикулярного канала, дефект 
межпредсердной перегородки, дефект межжелудочко-
вой перегородки, транспозицию магистральных артерий, 
коарктацию аорты, тетраду Фалло, аномальное отхож-
дение левой коронарной артерии от легочной артерии, 
различные типы атрезии легочной артерии. Учитывая 
гетерогоненность ВПС, проводился сравнительный ана-
лиз показателей, которые в работе были рассмотре-
ны как предполагаемые предикторы. Исследование 
построено по типу случай–контроль. Дети без тромбо-
тических осложнений (контроль) объединены в группу 1, 
пациенты с тромботическими осложнениями (случай) —  
в группу 2.

В числе предполагаемых предикторов развития гемо-
коагуляционных осложнений изучали клинически и лабо-
раторные показатели. Клинические показатели включа-
ли в себя пол, гестационный возраст, массу, длину тела 
при рождении, возраст на момент проведения операции, 
массу, длину тела на момент операции.

Лабораторные показатели
Мы исследовали скрининговые показатели коагу-

лограммы, к которым относятся протромбин по Квику, 
протромбиновое время, международное нормализо-
ванное отношение (МНО), тромбиновое время, активи-
рованное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ), 
концентрация фибриногена, а также концентрация 
D-димера, активность фактора фон Виллебранда, анти-
тромбина III, плазминогена, протеинов С и S, альфа-2-
антиплазмина, активируемого тромбином ингибитора 
фибринолиза (thrombin activatable fibrinolysis inhibitor —  
TAFI), и фибрин-мономер.

Также нами были изучены показатели биохимического 
анализа крови (уровни прокальцитонина, С-реактивного 
белка, аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатамино-
трансферазы (АСТ), лактатдегидрогеназы (ЛДГ), креа-
тинфосфокиназы (КФК), билирубина (фракции прямой, 
непрямой), креатинина, мочевины), а также клинический 
анализ крови.

Взятие образцов цельной крови для проведения био-
химического анализа крови и коагулограммы прово-
дилось непосредственно перед операцией, сразу после 
постановки центрального венозного катетера.

Тромботические осложнения диагностировали 
на основе клинических данных, а также с использовани-
ем инструментальных методов исследования: магнитно-
резонансной, компьютерной томографии, ультразвуково-
го исследования по назначению лечащего врача.

Статистическая обработка полученных резуль-
татов проводилась с помощью программы IBM SPSS 
Statistics 26. Описание количественных показателей 
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A prognostic model for thrombotic complications 
after pediatric cardiac surgery
Abstract.

Background. Cardiac surgery performed on pediatric patients with the use of artificial blood circulation (ABC) is accompanied by hemo-
dilution, hypothermia and blood contact with artificial surfaces, as well as surgical trauma. All the above lead to endothelial cell injury, 
platelet aggregation and degranulation, activation of innate immunity, development of systemic inflammation and consumption of clot-
ting, anti-coagulation and fibrinolytic factors, which is ultimately associated with the occurrence of thrombotic complications. Objective. 
The study aimed at developing a mathematical model for the prognosis of thrombotic complications in children which had undergone 
the ABC, based on assessment of their clinical and laboratory parameters. Methods. We have assessed clinical and laboratory data 
obtained from 153 children (newborn to 11 months 29 days of age) which had undergone cardiac surgery under conditions of ABC due 
to congenital heart defects (CHD). For all patients the general clinical and laboratory parameters: complete blood count, comprehensive 
metabolic panel, parameters of screening coagulogram, D-dimer concentration, von Willebrand factor activity, levels of antithrombin III, 
plasminogen, protein C and protein S, alpha-2-antiplasmin, thrombin activatable fibrinolysis inhibitor (TAFI) and fibrin-monomer have 
been assessed. Results. In 43 patients (28.1%) post-operative thromboses have been diagnosed. Examination of children revealed the 
presence of thrombosis of various localization including the intracardiac thrombi, ischemic cerebrovascular events, limb ischemia, etc. 
Based on logistic regression analysis, a model of development of thrombotic complications has been built which included 4 parameters: 
activity of lactate dehydrogenase (LDH), TAFI activity, von Willebrand factor activity and protein C activity. Model sensitivity was 95.3%, 
and its specificity — 96.4%.
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выполнено с указанием медианы (Ме) и квартилей; пер-
вый, или нижний, квартиль (Q1) характеризует значение 
признака, меньше которого расположено 25% единиц 
совокупности, а больше —  75%. Третий, или верхний, 
квартиль (Q3) характеризует значение признака, мень-
ше которого расположено 75% единиц совокупности, 
а больше —  25%. Сравнение количественных показате-
лей в группах проводилось с использованием критерия 
Манна —  Уитни. Для сравнения частот качественных 
показателей использовался хи-квадрат Пирсона.

Для построения модели прогнозирования послео-
перационных тромботических осложнений у детей 
с ВПС использовали логистический регрессионный 
анализ. В многофакторный анализ включались пока-
затели, указанные выше (клинические, лабораторные, 
в том числе показатели коагулограммы, биохимическо-
го, клинического анализа крови, показатели агрега-
ции тромбоцитов). Построение модели прогнозирования 
тромботических осложнений (далее —  модель) проводи-
лось с шаговым отбором исключения факторов (обратное 
исключение Вальда). Для итоговой модели рассчитыва-
лась чувствительность как доля тех, у которых модель 
определяет искомое состояние (тест положителен) среди 
всех детей с этим исходом; специфичность —  как доля 
детей, у которых модель не прогнозирует отсутствие 
тромботических осложнений среди всех детей без этого 
исхода. Результаты регрессионного анализа для каждой 
переменной представлены в виде значений отношений 
шансов (ОШ) и 95% доверительного интервала (ДИ). 
Все приведенные значения р были основаны на двусто-
ронних тестах значимости. Различия считались значи-
мыми при р < 0,05. Оценку качества математической 
модели осуществляли по коэффициенту детерминации 
Найджелкерка (R2), показывающему долю влияния всех 
предикторов, включенных в модель, на дисперсию зави-
симой переменной.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Из 153 детей, прооперированных в ФГАУ «НМИЦ 

здоровья детей» Минздрава России в период с декабря 
2017 по декабрь 2019 г. по поводу врожденных пороков 
сердца с применением ИК, у 43 детей в послеоперацион-
ном периоде развились тромботические осложнения, что 
составляет 28,1%.

В группу 1 (без тромботических осложнений) вошло 
110 детей, из них с дефектом межжелудочковой перего-
родки (ДМЖП) – 55 (50%); с тетрадой Фалло – 13 (11,8%); 
атриовентрикулярным каналом (АВК) – 11 (10%); с дефек-
том межпредсердной перегородки (ДМПП) – 8 (7,3%); 
с аномальным отхождением левой коронарной артерии 
от легочной артерии (АОЛКА) – 8 (7,3%); с атрезией легоч-

ной артерии – 8 (7,3%) и с коарктацией аорты – 7 (6,3%) 
пациентов.

В группу 2 включено 43 ребенка с тромботическими 
осложнениями. Из них с дефектом межжелудочковой 
перегородки — 13 (30,2%); с атрезией легочной арте-
рии — 7 (16,3%), по 6 (14%) с транспозицией маги-
стральных сосудов, коарктацией аорты и тетрадой Фалло, 
а также 5 (11,5%) пациентов с аномальным отхождением 
левой коронарной артерии от легочной артерии.

В структуре тромботических осложнений превали-
ровали острые нарушения мозгового кровообращения 
по ишемическому типу —  22 случая, у 11 пациентов 
послеоперационный период осложнился развитием ише-
мии конечности, у 6 пациентов —  внутрисердечными 
тромбозами, у 1 —  тромбозом правого поперечного 
синуса, кондуита, верхней полой вены и у 1 —  тромбозом 
протеза митрального клапана.

При анализе клинических данных установлено, что 
различия между группами по каждому из указанных 
в табл. 1 показателей являются статистически достовер-
ными (р < 0,05). Возраст, масса тела и рост на момент 
операции в группе 2 были достоверно ниже, чем в груп-
пе 1. Однако такие показатели, как гестационный воз-
раст, масса тела и длина тела при рождении, в группе 2 
были достоверно выше, чем в группе 1.

Различия частоты встречаемости детей женского 
и мужского пола между группами пациентов с тромбоза-
ми и без тромбозов не являются статистически достовер-
ными (p = 0,115) (табл. 2).

При анализе предоперационных показателей внеш-
него и внутреннего путей свертывания, а также количе-
ства тромбоцитов не выявлено статистически значимых 
различий между группами пациентов. Активность факто-
ра фон Виллебранда в группе 2 была достоверно выше 
в предоперационном периоде (р = 0,039).

В табл. 3 представлена динамика скрининговых пока-
зателей коагулограммы у пациентов из группы 1 и 2 и их 
сравнение между группами.

Нами был проведен сравнительный анализ актив-
ности естественных антикоагулянтов: антитромбина III, 
протеинов С и S у пациентов обеих групп. Активность 
протеина С до хирургического лечения в группе 2 была 
достоверно ниже, чем в группе 1 (р = 0,031). Активность 
антитромбина III и протеина S не имели достоверных раз-
личий между группами (табл. 4).

По данным статистического анализа активности плаз-
миногена, показателей антифибринолитической системы 
(альфа-2-антиплазмин, TAFI), уровней фибрин-мономера 
и D-димера было выявлено, что у пациентов группы 2 
концентрация продукта деградации фибрина —  D-димера 
была значимо выше (p = 0,027) и, соответственно, отме-

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов в группах 1 и 2
Table 1. Clinical characteristics of patients from groups 1 and 2

Параметр
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

Возраст на момент операции, мес 6 (4; 8) 4 (2,1; 6) 0,003

Масса тела на момент операции, г 6000 (5102; 7000) 4990 (3800; 6000) <0,001

Рост на момент операции, см 64 (60; 68) 60 (54; 62) <0,001

Гестационный возраст, нед 39 (38; 40) 40 (39; 40) 0,009

Масса тела при рождении, г 3100 (2620; 3540) 3335 (3120; 3600) 0,011

Длина тела при рождении, см 51 (49; 52) 52 (51; 54) 0,005
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чена более низкая активность плазминогена (p = 0,016) 
по сравнению с пациентами из группы 1 (табл. 5).

Концентрация прокальцитонина предоперационно 
была значимо выше у пациентов группы 2 (p = 0,046). 
Различия в уровне С-реактивного белка и количестве 
лейкоцитов не были статистически значимыми (табл. 6).

Для изучения влияния ИК на системы органов и тка-
ни мы провели сравнительный анализ концентрации 
креатинина, мочевины, активности ЛДГ, креатинкиназы, 
АЛТ и АСТ, концентрации прямого и общего билирубина 
в сыворотке крови. При проведении сравнительного ана-
лиза было установлено, что активность ЛДГ (p = 0,011), 
а также концентрация прямого (p = 0,002) и общего 
билирубина (p = 0,042) была выше в группе детей с тром-
ботическими осложнениями (табл. 7).

Модель прогнозирования тромботических ослож-
нений

При анализе вероятности развития тромботических 
осложнений в послеоперационном периоде у детей в зави-
симости от клинических и лабораторных (предоперацион-
ные показатели коагулограммы, биохимического анализа 
крови) факторов с помощью метода бинарной логистиче-
ской регрессии была получена следующая модель (1):

P = 1 / (1 + e–z),
z = 0,45*Xлдг + 0,43*XTAFI + 0,2*XффВ —,06*XРС —  15,72,

где P —  вероятность развития тромботических ослож-
нений в долях единицы; e —  число Эйлера, матема-
тическая константа (2,718); z —  показатель степени 
в логистической функции; XЛДГ —  активность ЛДГ (Ед/л); 
XTAFI —  активность TAFI (%); XффВ —  активность фактора 
фон Виллебранда (%); ХРС —  активность протеина С (%); 
15,72 —  константа.

В соответствии с коэффициентами регрессии было 
установлено, что шансы развития тромботических ослож-
нений повышались при увеличении активности ЛДГ в точ-
ке 1 (при увеличении показателя на 1 Ед/л шансы увели-
чивались в 1,05 раза), увеличении активности TAFI (при 
увеличении показателя на 1% шансы увеличивались в 1,04 
раза), увеличении активности фактора фон Виллебранда 

Таблица 2. Распределение пациентов по полу в группах 1 и 2
Table 2. Gender distribution of patients in groups 1 and 2

Пол Группа 1 Группа 2

Женский 50 (45%) 26 (59,1%)

Мужской 61(55%) 18 (40,9%)

Таблица 3. Сравнительная характеристика показателей панели тестов скрининга коагулограммы и фактора фон Виллебранда у детей 
групп 1 и 2
Table 3. Comparative characteristics of parameters obtained using test panel for screening the coagulogram and von Willebrand factor in 
children from groups 1 and 2

Показатель
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

Протромбин по Квику (70–120%) 85 (76; 95) 80 (69; 94) 0,115

Протромбиновое время (12,3–14,9 с) 15,0 (14,1; 16) 15,4 (14,3; 17) 0,071

МНО 0,86–1,22 1,09 (1,03; 1,16) 1,13 (1,04; 1,21) 0,107

Тромбиновое время (14–21 с) 17,05 (16,10; 18,40) 16,95 (16,2; 17,9) 0,927

АЧТВ (29,1–35,5 с) 35,2 (32,3; 38,6) 35,0 (32,3; 40,3) 0,676

Фибриноген (0,83–3,83 г/л) 2,17 (1,78; 2,66) 2,09 (1,70; 2,44) 0,256

Фактор фон Виллебранда (50–160%) 98 (76; 116) 110 (96; 156) 0,039

Таблица 4. Сравнительная характеристика активности антитромбина III, протеинов С и S у пациентов групп 1 и 2
Table 4. Comparative characteristics of antithrombin III and protein С and protein S activity in patients from groups 1 and 2

Показатель
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

Антитромбин III (72–134%) 83 (73; 102) 82 (70; 94) 0,227

Протеин С (28–124%) 53 (43; 65) 48 (40; 54) 0,031

Протеин S (80–116%) 66 (59; 78) 61 (51; 75) 0,157

Таблица 5. Сравнительный анализ показателей фибринолитической (плазминоген), антифибринолитической систем (альфа-2-
антиплазмин, TAFI), уровня фибрин-мономера и D-димера у пациентов групп 1 и 2
Table 5. Comparative analysis of parameters of fibrinolytic (plasminogen) and anti-fibrinolytic (alpha-2-antiplasmin, TAFI) systems, fibrin 
monomer and D-dimer levels in patients from groups 1 and 2

Показатель
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

D-димер (0,11–0,42 мкг/л) 0,30 (0,27; 0,43) 0,47 (0,27; 3,06) 0,027

Плазминоген (80–120%) 67 (57; 76) 59 (52; 71) 0,016

Альфа-2-антиплазмин (80–120%) 90 (69; 103) 89 (78; 100) 0,946

TAFI (55–195%) 44 (35; 51) 45 (32; 61) 0,900

Фибрин-мономер (2,46–11,96 мкг/мл) 7,28 (5,0; 13,61) 7,95 (5,0; 27,21) 0,984
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(при увеличении показателя на 1% шансы увеличивались 
в 1,02 раза), а также при снижении активности протеина 
С (при снижении показателя на 1% шансы увеличивались 
в 1,06 раза). Влияние каждого фактора на шансы развития 
тромботических осложнений представлены в табл. 8.

Полученная прогностическая модель была статисти-
чески значимой (p < 0,001). Исходя из  значения коэффи-
циента детерминации R2 Найджелкерка, в модели были 
учтены 83,6% факторов, оказывающих влияние на веро-
ятность развития тромботических осложнений в после-
операционном периоде.

Пороговое значение логистической функции P соста-
вило 0,5. При значениях P < 0,5 прогнозировался низкий 
риск развития тромботических осложнений. При значе-
нии P ≥ 0,5 – высокий риск развития тромботических 
осложнений. При заданном пороговом значении чувстви-
тельность модели составила 95,3% (41 верный прогноз 
среди 43 пациентов с тромбозами в послеоперационном 
периоде), специфичность составила 96,4% (106 верных 
прогнозов среди 110 пациентов без тромбозов в после-
операционном периоде).

ОБСУЖДЕНИЕ
Дети с врожденными пороками сердца имеют высо-

кий риск развития тромботических осложнений в после-

операционном периоде [9]. Развитие тромботических 
осложнений ассоциируется с ухудшением течения после-
операционного периода, а также со значительным увели-
чением летальности [6].

В представленном исследовании изучены клиниче-
ские и лабораторные показатели 153 детей с ВПС в воз-
расте до 1 года. У всех пациентов предоперационно были 
оценены клинические и лабораторные показатели (в том 
числе показатели коагулограммы и биохимического ана-
лиза крови). Выявлены статистически значимые различия 
между группами пациентов с тромбозами и без тромботи-
ческих осложнений по каждому из изучаемых признаков. 
При проведении логистического регрессионного анализа 
построена модель развития тромботических осложне-
ний, в которую вошло 4 параметра: активность ЛДГ, 
активность TAFI, активность фактора фон Виллебранда, 
активность протеина С. Повышение первых трех и сниже-
ние активности протеина С ассоциируются с повышени-
ем риска развития послеоперационных тромботических 
осложнений. Полученные нами результаты подтвержда-
ются данными ранее проведенных исследований. TAFI 
является гликопротеином, который активируется и рас-
щепляется при взаимодействии с тромбином и тромбо-
модулином в просвете кровеносных сосудов [10, 11]. 
Активированная форма TAFI снижает активность плазми-

Таблица 6. Сравнительная характеристика динамики прокальцитонина, С-реактивного белка и количества лейкоцитов между пациен-
тами групп 1 и 2
Table 6. Comparative characteristics of dynamics of procalcitonin, C-reactive protein and white blood cell count between group 1 and group 2 
patients

Показатель
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

Прокальцитонин (<0,05 нг/мл) 0,15 (0,05; 0,50) 0,41 (0,12; 0,64) 0,046

С-реактивный белок (<5 мг/мл) 1,0 (1,0; 1,0) 1,0 (1,00; 1,06) 0,117

Лейкоциты (6–15×109/л) 10,25 (8,12; 11,85) 11,38 (8,66; 14,1) 0,055

Таблица 7. Сравнительная характеристика показателей азотистого обмена и маркеров цитолиза в группах 1 и 2
Table 7. Comparative characteristics of parameters of nitrogen metabolism and cytolysis markers in groups 1 and 2

Показатель
Группа 1

Me (Q1; Q3)
Группа 2

Me (Q1; Q3)
р

Креатинин (18–35 мкмоль/л) 23 (20; 28) 25 (22; 30) 0,08

Мочевина (1,8–5,3 ммоль/л) 3,40 (2,51; 4,82) 3,22 (2,52; 4,57) 0,569

Лактатдегидрогеназа (91–225 Ед/л) 245 (217; 281) 383 (339; 483) 0,011

Креатинкиназа (25–140 Ед/л) 80 (49; 119) 60 (58; 534) 0,636

Аланинаминотрансфераза (<40 Ед/л) 23,6 (17,8; 29,9) 22,3 (18,0; 34,7) 0,939

Аспартатаминотрансфераза(<42 Ед/л) 42,3 (35,2; 49,7) 41,7 (35,7; 46,6) 0,604

Билирубин общий (3,7–20,5 мкмоль/л) 9,4 (6,9; 13,4) 13,9 (9,8; 24,9) 0,002

Билирубин прямой (<5,1 мкмоль/л) 1,98 (1,08; 3,12) 3,85 (2,22; 5,01) 0,042

Таблица 8. Влияние факторов, включенных в прогностическую модель (1), на вероятность развития тромботических осложнений 
(в порядке убывания величины влияния)
Table 8. The effect of factors included in the prognostic model (1) on the likelihood of development of thrombotic complications (in the 
descending order of magnitude of the effect)

Наименование фактора ОШ (OR) 95% ДИ p

Активность лактатдегидрогеназы, Ед/л 1,05 1,03–1,06 <0,001

Активность TAFI,% 1,04 0,99–1,1 0,09

Активность фактора фон Виллебранда,% 1,02 1,004–1,04 0,012

Активность протеина С,% 0,94 0,87–1,01 0,094
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на и подавляет фибринолиз [12]. Так, по данным S. Emani 
и соавт., повышение активности TAFI ассоциируется с раз-
витием тромботических осложнений у детей с единствен-
ным желудочком после оперативной коррекции ВПС [13]. 
Фактор фон Виллебранда представляет собой крупный 
мультимерный гликопротеин, опосредующий адгезию 
тромбоцитов к тромбоцитам и тромбоцитов к субэндоте-
лию. После высвобождения из активированных тромбо-
цитов и эндотелия фактор фон Виллебранда преимуще-
ственно существует в форме больших гиперреактивных 
мультимеров [14]. Биологическая активность фактора 
фон Виллебранда в первую очередь регулируется метал-
лопротеазой плазмы ADAMTS-13, которая специфически 
расщепляет его на мелкие, менее тромботические формы 
[15–17]. В работе R. Hunt подобные изменения описаны 
у детей с ВПС; соотношение низкого уровня ADAMTS-13 
и повышение активности фактора фон Виллебранда было 
расценено как предиктор послеоперационных тромбо-
зов [18]. Протеин С —  один из важнейших естественных 
антикоагулянтов, также обладающий нейропротектив-
ными свойствами [19]. Дефицит этого маркера хорошо 
известен как фактор риска развития послеоперационных 
тромбозов [20–24]. Однако роль дефицита протеина 
С в развитии послеоперационных тромбозов у детей 
с ВПС изучена недостаточно. ЛДГ является важным фер-
ментом анаэробного метаболизма. Функция фермен-
та —  катализировать обратимое превращение лактата 
в пируват с восстановлением (никотинамидадениндину-
клеотид) NAD+ до NADH и наоборот. ЛДГ — это фермент, 
присутствующий практически во всех тканях организма. 
Состояния, которые могут вызвать повышение уровня 
ЛДГ в крови, включают заболевание печени, анемию, 
инфаркт миокарда, переломы костей, мышечные травмы, 
рак и инфекции, такие как энцефалит, менингит, энцефа-
лит и вирус иммунодефицита человека [25]. По данным 
литературы, этот показатель является предиктором тром-
ботических осложнений у пациентов с желудочковым 
аппаратом вспомогательного кровообращения.

Таким образом, используя лабораторные показате-
ли (активность ЛДГ, активность TAFI, активность факто-
ра фон Виллебранда, активность протеина С), можно 
предоперационно предвидеть развитие тромботических 
осложнений в послеоперационном периоде у конкретно-
го ребенка с чувствительностью 95,3% и специфичностью 

96,4%. Созданная математическая модель прогнозиро-
вания позволяет оптимизировать систему стратификации 
риска тромботических осложнений у детей, оперируемых 
по поводу врожденных пороков сердца, в условиях ИК.
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