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Риск развития ишемического инсульта у находящихся на стационарном лечении пациентов выше, чем в целом 
в популяции. Это объясняется как большей коморбидностью стационарных пациентов, так и наличием дополнитель-
ных факторов риска, наиболее изученными из которых являются ятрогенные вмешательства. При этом вероятность 
развития ишемического инсульта тем выше, чем больше факторов риска имеет пациент. Важным звеном патогенеза 
внутригоспитального ишемического инсульта является активация системы гемостаза, являющаяся облигатным след-
ствием типового патологического процесса, лежащим в основе заболеваний и травм, приведших к госпитализации: 
кровопотери, воспаления, механического повреждения тканей, обезвоживания и т. д. В иностранной литературе дан-
ное состояние относят к группе приобретенных тромбофилий, в отечественной литературе большее распространение 
получил термин гиперкоагуляционный синдром. В патогенезе гиперкоагуляционного синдрома важную роль могут 
играть ятрогенные воздействия. Он характеризуется повышенной готовностью к тромбозу, клинико-лабораторными 
признаками гиперкоагуляции, активацией различных факторов и компонентов свертывания, снижением фибринолиза, 
но без развития острого тромбоза. Гиперкоагуляционный синдром редко оценивается в рутинной практике как фактор 
риска ишемического инсульта, однако может выступать как дополнительным, так и основным фактором риска раз-
вития всех подтипов ишемического инсульта (по классификации TOAST), включая концепцию ESUS. В связи с этим 
в его структуре целесообразно выделять хронический (имевшийся до госпитализации в стационар: наследственный 
и/или приобретенный) и острый (ситуационный, развившийся вследствие основного заболевания, его осложнений 
или ятрогенного воздействия) гиперкоагуляционные синдромы. Для обозначения группы острых патологических со-
стояний, предрасполагающих к развитию гиперкоагуляционного синдрома, системных и/или локальных тромботиче-
ских осложнений, включая внутригоспитальный ишемический инсульт, и требующих повышенных профилактических 
мероприятий, представляется патогенетически обоснованным, понятным и удобным в употреблении использование 
термина «ситуационные гиперкоагуляционные состояния» (1 табл., библ.: 19 ист.).
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онный синдром; острое нарушение мозгового кровообращения, периоперационный инсульт; ситуационные гиперко-
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The risk of ischemic stroke in inpatients is higher than in the general population. This is due to both the greater comorbidity 
of inpatients and the presence of additional risk factors, the most studied of which are iatrogenic interventions. At the same 
time, the higher the probability of developing an ischemic stroke, the more risk factors the patient has. An important link in 
the pathogenesis of in-hospital ischemic stroke is the activation of the hemostasis system, which is an obligate consequence 
of a typical pathological process underlying diseases and injuries that led to hospitalization: blood loss, inflammation, mechani-
cal tissue damage, dehydration, etc. In foreign literature, this condition is attributed to the group of acquired thrombophilia, 
in domestic literature the term hypercoagulation syndrome has become more widespread. Iatrogenic effects can also play an 
important role in the pathogenesis of hypercoagulation syndrome. It is characterized by increased readiness for thrombosis, 
clinical and laboratory signs of hypercoagulation, activation of various factors and components of coagulation, decreased fibri-
nolysis, but without the development of acute thrombosis. Hypercoagulation syndrome is rarely assessed in routine practice as 
a risk factor for ischemic stroke, however, it can act as an additional and main risk factor for the development of all subtypes of 
ischemic stroke (according to the TOAST classification), including the ESUS concept. In this regard, it is advisable to distinguish 
in its structure: chronic (existing before hospitalization: hereditary and/or acquired) and acute (situational, developed as a result 
of the underlying disease, its complications or iatrogenic effects) hypercoagulation syndromes. To designate a group of acute 
pathological conditions predisposing to the development of hypercoagulation syndrome, systemic and/or local thrombotic 
complications, including in-hospital ischemic stroke, and requiring increased preventive measures, it seems pathogenetically 
justified, understandable and convenient to use the term situational hypercoagulation conditions (1 table, bibliography: 19 refs).
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ВВЕДЕНИЕ

Внутригоспитальный ишемический инсульт (ВГИИ) — 
это острое нарушение мозгового кровообращения (ОНМК) 
по ишемическому типу, развивающееся у пациентов 
во время госпитализации в стационар по поводу остро-
го или хронического заболевания либо для выполнения 
лечебно-диагностической процедуры [1]. В отношении 
ВГИИ у пациентов хирургического профиля в литературе 
большее распространение получил термин «периопера-
ционный инсульт», к которому относят инсульты, развив-
шиеся во время или спустя 30 дней после оперативного 
вмешательства [2]. Риск развития ишемического инсульта 
у госпитализированных в стационар пациентов выше, чем 
в целом в популяции. Это объясняется как большей ко-
морбидностью стационарных пациентов, так и наличием 
дополнительных факторов риска, наиболее изученными 
из которых являются диагностические и лечебные про-
цедуры и операции. Состояния, приведшие к госпитали-
зации в стационар (острые заболевания, декомпенсация 
хронической патологии, травмы), приводят к изменению 
системы гомеостаза и увеличивают риски развития кон-
курирующей соматической патологии, в том числе ише-
мического инсульта. Важным с точки зрения патогенеза 
ВГИИ является активация системы гемостаза, являюща-
яся облигатным следствием типового патологического 
процесса, лежащим в основе заболеваний и травм, при-
ведших к госпитализации в стационар: кровопотери, вос-
паления, механического повреждения тканей, обезвожи-
вания и т. д. В иностранной литературе данные состояния 
относят к группе приобретенных тромбофилий, в отече-
ственной литературе большее распространение получил 
термин гиперкоагуляционный синдром (ГКС).

ОПРЕДЕЛЕНИЕ И ПАТОГЕНЕЗ
ГКС — достаточно строго очерченная коагулопатия, 

характеризующаяся повышенной готовностью к тромбозу, 
клинико-лабораторными признаками гиперкоагуляции, 
активацией различных факторов и компонентов сверты-
вания, снижением фибринолиза, но без наличия острого 
тромбоза. К развитию ГКС в общей популяции предрас-
положены около 5 % внешне здоровых людей. ГКС вы-
являют у 25–35 % беременных, у 70–85 % лиц пожилого 
возраста (65–80 лет и старше). Так же как и для развития 
ВГИИ, для ГКС важную роль играют внешние воздействия: 
любое инвазивное медицинское вмешательство (хирур-
гическая операция, особенно с применением аппаратов 
искусственного кровообращения, диагностическая мани-
пуляция, процедура экстракорпорального очищения кро-
ви) несет потенциальные риски развития ГКС вследствие 
контакта крови с инородными материалами и поверхно-
стями (протезирование клапанов сердца, ангиопластика).

Патофизиология ГКС многообразна и включа-
ет как врожденные, так и приобретенные механизмы 

развития. В частности, ГКС описан при дефиците анти-
тромбина III, дефиците и аномалии протеинов С и S, му-
тантном факторе V Leiden, мутации гена метилентетраги-
дрофолатредуктазы, гипергомоцистеинемии, мутантном 
протромбине G20210А, антифосфолипидном синдроме. 
Кроме этого, ГКС часто регистрируют при наличии в кро-
ви волчаночного антикоагулянта, обнаружении антител 
к кардиолипину IgM, IgG, антител к β2-гликопротеину IgM, 
IgG, гиперагрегабельности тромбоцитов, повышении уров-
ня или мультимерности фактора Виллебранда, дефиците 
ADAMTS13, при болезни Мошковица, увеличении актив-
ности факторов VIII, Х, XIII, дефиците фактора XII (болезни 
Хагемана), дисфибриногенемии.

Патофизиологической основой ГКС как фактора ри-
ска ишемического инсульта являются развивающиеся 
в результате активации системы гемостаза и снижения 
фибринолитических свойств крови нарушение микро-
циркуляции и тромбообразование. ГКС описан при транс-
формации кровотока из ламинарного в турбулентный, 
что наблюдается при стенозировании коронарных, сонных 
и интракраниальных артерий, гемангиоматозе (гемангио-
эндотелиоме, ангиосаркоме, синдроме Клиппеля–Тре-
ноне–Вебера, синдроме Казабаха–Мерритта). Стенози-
рование сосудистых стволов разрастающейся опухолью 
с прорастанием индуцирует ГКС не только продукцией 
тромбогенных факторов (тканевого тромбопластина, ра-
кового тромбогенного фактора), но и за счет образова-
ния в местах стенозирования локальных турбулентных 
потоков.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ 
И ФОРМЫ

ГКС может протекать в виде пролонгированного (не-
сколько недель, месяцев и даже лет) или острого течения 
(тромбоз может развиться в течение нескольких минут, 
часов или 1–3 дней). Острый ГКС способен быстро транс-
формироваться в локальный, множественный или диссе-
минированный тромботический процесс. Одним из при-
меров острого ГКС является острый тромбоз сосудов 
головного мозга и, как следствие, развитие ишемическо-
го инсульта. Под воздействием провоцирующего фактора 
острый ГКС легко переходит в тромботические состояния 
или в острый синдром диссеминированного внутрисосу-
дистого свертывания (ДВС-синдром), который через ги-
перкоагуляционную фазу может сравнительно быстро пе-
рейти в гипокоагуляционную фазу ДВС-синдрома.

Клинико-лабораторные проявления ГКС характери-
зуются множественными признаками (таблица). При по-
вышении концентрации тромбоцитов и/или эритроцитов 
в крови (например, истинном, как при полицитемии, 
или относительном вследствие сгущения крови, вы-
званного применением диуретиков) ГКС характеризуется 
эритроцитозом, гипертромбоцитозом, нарушением микро-
циркуляции и развитием органной недостаточности.
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При пролонгированном течении ГКС может отмечаться 
общемозговая симптоматика (преходящее головокруже-
ние, чувство тяжести в голове, кратковременная головная 
боль, заторможенность), преходящие симптомы пораже-
ния периферической нервной системы (парестезии ниж-
них и верхних конечностей во время сна или длительного 
вынужденного положения тела), быстрая утомляемость, 
мышечная слабость. При пункции вены нередко наблюда-
ется быстрое тромбирование иглы или катетера с после-
дующим развитием тромбофлебита в месте пункции [3].

ГКС предрасполагает к венозному или артериальному 
тромбозу, что может увеличить риск инсульта, особен-
но среди молодых лиц. У людей с венозным тромбозом 
инсульт может быть вызван парадоксальной эмболией 
через артериальный легочный или сердечный шунт спра-
ва налево. Артериальный тромбоз на фоне ГКС может 
развиться как вследствие кардиоэмболии (отдаленный 
тромбоз), так и артерио-артериальной эмболии из экс-
тра- и интракраниальных артерий (локальный тромбоз).
ГКС необходимо рассматривать как возможную причи-
ну ишемического инсульта неустановленной этиологии 
(по классификации TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke 
Treatment)), особенно среди лиц молодого возраста, па-
циентов с семейным анамнезом спонтанных тромбозов, 
предшествующих самопроизвольных абортов или других 
системных признаков и симптомов, указывающих на на-
личие возможной гиперкоагуляции [4].

В настоящее время выделяют несколько форм ГКС, 
краткая характеристика которых приведена ниже.

Индуцированная тромбоцитозом и/или эритроци-
тозом. Развивается при повышении концентрации тром-
боцитов и/или эритроцитов в крови (вследствие сгуще-
ния крови, вызванного дегидратационными процессами 
или лечебными факторами — отменой реопозитивной 
терапии, назначением гемостатиков, диуретиков). Стацио-
нарные пациенты подвержены высокому риску развития 
дегидратационного синдрома как по причине основного 
заболевания, так и в результате таких преходящих со-
стояний, как гипертермия, а также на фоне приема лекар-
ственных препаратов (диуретиков). Общая дегидратация 

приводит к уменьшению общего объема плазмы, уве-
личивает вязкость крови, снижает церебральную пер-
фузию, усугубляет степень гипоксии. Обезвоживание 
значительно увеличивает риск ишемического инсульта 
у пациентов с фибрилляцией предсердий и повышает 
риск венозной тромбоэмболии у пациентов, перенесших 
инсульт. Несколько обсервационных исследований со-
общили о 2–4-кратном увеличении риска клинического 
ухудшения у обезвоженных пациентов на ранней стадии 
инсульта, при этом ранняя гидратационная терапия может 
способствовать коллатеральной перфузии [5].

Эндотелиопатическая. Наблюдается при различных 
повреждениях и нарушениях эндотелиальных клеток [3]. 
Подобный вариант ГКС у стационарного пациента может 
развиваться при травме сосудистой стенки (при хирурги-
ческих вмешательствах), тяжелых инфекциях. По оцен-
кам специалистов, из 312 млн хирургических процедур 
ежегодно по всему миру 4 % осложняется артериальным 
тромбозом и еще 4 % — венозным тромбозом [6, 7].
Хирургическая травма, запускающая в организме паци-
ента ряд патофизиологических реакций, получивших на-
звание «хирургический стресс–ответ». Под ним понимают 
совокупность патофизиологических изменений в организ-
ме, вызванных нарушениями метаболизма и иммунными 
реакциями, индуцированными операционной травмой, 
являющейся причиной патофизиологических изменений 
как клеточного и гуморального иммунитета, так и свер-
тывающей и противосвертывающей систем крови [8]. 
Системные или локализованные инфекции увеличивают 
риск тромбоза примерно в 2–20 раз и являются неза-
висимыми факторами риска тромбоэмболических за-
болеваний, таких как тромбоз глубоких вен/тромбоэм-
болия легочной артерии, а также сердечно-сосудистых 
заболеваний (инфаркт миокарда) и цереброваскулярных 
событий (инсульт). Наибольший риск развития ГКС от-
мечается в остром периоде инфекционного заболевания, 
а также в течение недели после санации очага инфекции.
Многие распространенные патогены вызывают инфекции, 
которые могут повысить риск тромботических осложне-
ний, таких как ишемический инсульт. К ним относятся: 

Таблица. Клинико-лабораторные характеристики гиперкоагуляционного синдрома

Показатель Динамика

Время свертывания крови по Ли–Уайту Укорочение

Активированное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ) Укорочение

Протромбиновый индекс Увеличение

Концентрация фибриногена Увеличение

Растворимые фибрин-мономерные комплексы (РФМК) Увеличение до 5–8 мг %

XIIa-зависимый фибринолиз Замедление от 13 до 50 мин

Тромбоциты Норма (отсутствует потребление)

Агрегация тромбоцитов Повышена

Полиорганная недостаточность Отсутствует
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Helicobacter pylori, Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma 
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Strepptococcus 
pneumoniae, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, ви-
рус Эпштейна–Барр, герпесвирус и цитомегаловирус.
Ключевым фактором, лежащим в основе риска тромбоза, 
является уровень воспаления, вызванного инфекцией, ко-
торая вызывает прокоагулянтное состояние, при этом более 
тяжелые инфекции способствуют большему воспалению 
и более высокому риску тромботических осложнений. Сеп-
сис, как крайнее проявление неконтролируемой инфекции, 
часто возникает без идентификации инфекционного агента. 
При сепсисе наблюдается синдром чрезмерного системно-
го воспалительного ответа (systemic inflammatory responce 
syndrome (SIRS)), который может привести к полиорганной 
недостаточности и смерти пациента [9].

Акушерско-гинекологическая. Беременность всегда 
сопровождается состоянием гиперкоагуляции, что свя-
зано с повышением уровня фибриногена и протромбина; 
также значительно на 50–80 % возрастает уровень VIII, IX, 
X факторов свертывания крови. Одновременно снижается 
активность системы фибринолиза и физиологических ан-
тикоагулянтов: повышается активность ингибитора актива-
тора плазминогена с одновременным повышением уровня 
активаторов плазминогена — t-PА, u-PА, фактора XII [10]. 
По данным A.N. James et al., при беременности отмеча-
ется повышение риска инсульта в 3–13 раз [11]. В боль-
шинстве случаев (до 90 %) инсульт развивается в III три-
местре беременности и в послеродовом периоде [12].
По данным D. Soriano et al., риск инсульта остается повы-
шенным в течение достаточно продолжительного времени 
и после родов. Более вероятной причиной повышенного 
риска развития инсульта в этих периодах служат изме-
нения в системе гемостаза, а именно гиперкоагуляция, 
которая, в свою очередь, направлена на профилактику 
кровопотери в родах [13].

Контактная. Возникает при проведении процедур 
экстракорпорального очищения крови или операций 
с применением аппаратов искусственного кровообра-
щения. Риск развития ГКС обусловлен контактом крови 
с инородными материалами и поверхностями (протези-
рование клапанов сердца, ангиопластика) [3].

Травматическая/тромбоцитопеническая. Разви-
вается в результате контакта внесосудистого тканевого 
тромбопластина с циркулирующей кровью, что приводит 
к активации многих факторов свертывающей системы 
крови. При гемофилии, болезни Виллебранда повреж-
дение сосудов сопровождается развитием ГКС при от-
сутствии полноценного тромбоза. Подобный ГКС может 
наблюдаться при небольших рецидивирующих кровоте-
чениях вследствие язвы желудка, язвы двенадцатиперст-
ной кишки, неспецифического язвенного колита и др. [3]. 
Степень активации свертывающей системы прямо про-
порциональна тяжести кровопотери и имеет обратную за-
висимость с активностью естественных антикоагулянтов. 
Наиболее показательными тестами, свидетельствующими 

о гиперкоагуляции крови, оказались АЧТВ и растворимые 
фибрин-мономерные комплексы, которые достоверно 
увеличивались уже при легкой кровопотере [14].

Стрессовая. Стресс-индуцированный компонент 
в большей или меньшей степени сопутствует любому со-
матическому заболеванию, отягчая и видоизменяя его 
течение [3]. Нахождение пациента в стационарных усло-
виях приводит к резкому повышению стрессовых факто-
ров как в результате ухода от привычного ритма жизни, 
так и на фоне полученных известий о наличии основного 
заболевания или предстоящих медицинских манипуля-
циях. Несмотря на высокую частоту констатации факта 
стрессовых событий у пациентов, в ряде случаев недо-
статочное внимание уделяется стрессорам как факторам, 
способным инициировать или усугублять соматическое 
заболевание или неврологическую дисфункцию [15].
Важным фактором риска любых сосудистых событий яв-
ляется стресс-индуцированная гиперкоагуляция, эволю-
ционный смысл которой — защита от фатального крово-
течения при травмах в ситуациях «борьбы и бегства» [16].
При доминировании симпатической нервной системы 
(биологически-отрицательный стресс) возникает гипер-
коагуляция с последующими венозными и артериаль-
ными тромбозами. Лица с атеросклерозом и снижением 
антикоагулянтной функции эндотелия наиболее уязвимы 
в плане острых коронарных событий в течение 2 ч после 
сильной эмоциональной нагрузки [17]. Стрессовый ГКС 
развивается вследствие сильного эмоционального воз-
буждения, при котором происходит резкий выброс в цир-
куляторное русло катехоламинов (катехоламиновый криз). 
Стресс-индуцированные изменения гемостаза включают 
повышение уровня фибриногена, D-димера, факторов VII, 
VIII, XII, активности тканевого активатора плазминогена, 
активацию тромбоцитов, снижение активированного ча-
стичного тромбопластинового времени [16].

Ювенильная/сенильная. Ювенильный ГКС чаще всего 
имеет наследственный характер (тромбофилии), суще-
ственно реже — приобретенный. Его верификация требу-
ет обязательного коагулологического исследования крови. 
Сенильный (старческий) ГКС отличается многофакторно-
стью причин и сочетаемостью коагулологических измене-
ний. Диагностика сенильного ГКС также требует тщатель-
ных коагулологических и генетических исследований.

Посттромботическая. После перенесенного не-
травматического тромбоза сосудов различной локали-
зации у пациентов развивается ГКС. Если не проводить 
терапевтическую коррекцию этой патологии, вероятность 
рецидива тромбозов очень высока (35–40 % от общего 
числа больных) [3].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Профилактика ВГИИ — одного из наиболее грозных 

конкурирующих заболеваний, способных развиться у па-
циентов в период стационарного лечения, — является 
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важной задачей и требует тщательного подхода к изуче-
нию всех возможных факторов риска. В настоящее время 
не существует достоверных практических инструментов, 
позволяющих точно рассчитать вероятность развития 
ишемического инсульта на основании всех имеющихся 
факторов риска у каждого конкретного пациента. Суще-
ствующие биологические, физико-химические и мате-
матические (логико-математические) модели развития 
ишемического инсульта являются экспериментальными 
и в настоящее время не могут в полной мере удовлетво-
рять запросы клинической неврологии. Среди факторов 
риска инсульта принято выделять основные и дополни-
тельные [18]. Развитие инсульта — это, как правило, ре-
зультат реализации в конкретное время и в конкретном 
месте комплекса факторов риска, имеющих непреодоли-
мую силу. Вероятность развития ишемического инсульта 
тем выше, чем больше факторов риска имеет пациент.

Редко оцениваемым в рутинной практике, но важным 
с патогенетической точки зрения фактором риска ВГИИ яв-
ляется ГКС. По нашему мнению, в структуре ГКС как фак-
торе риска ВГИИ целесообразно выделять два подтипа: 
хронический (имевшийся до госпитализации в стационар: 
наследственный и/или приобретенный) и острый (ситуа-
ционный, развившийся при госпитализации в результате 
прогрессирования основного заболевания, возникших 
осложнений или ятрогенного воздействия) ГКС. В связи 
с этим для обозначения группы патологических состоя-
ний, предрасполагающих к развитию ГКС, системных и/
или локальных тромботических осложнений и требующих 
усиленных профилактических мероприятий, представля-
ется патогенетически обоснованным, понятным и удоб-
ным в употреблении использование термина «ситуацион-
ные гиперкоагуляционные состояния».

Учитывая потенциальный вклад диагностических 
и лечебных процедур и операций в развитие и про-
грессирование ГКС, особого внимания требует контроль 
за рациональной антитромботической профилактикой, 
проводимой в стационаре, особенно среди пациентов 
с высоким риском тромботических осложнений, а имен-
но страдающих сахарным диабетом, генерализованным 
атеросклерозом, фибрилляцией предсердий; перенесших 
острое сосудистое событие; после протезирования клапа-
нов сердца, ангиопластики со стентированием различных 
органных сосудистых бассейнов. Наибольшую трудность 
представляет антитромботическая профилактика у па-
циентов хирургического профиля в периоперационном 

периоде, связанная с необходимостью отмены антикоа-
гулянтной или антиагрегантной терапии перед оператив-
ным вмешательством. Пациенты хирургического профиля 
в результате отмены антитромботической терапии имеют 
повышенный риск тромботических осложнений как в ре-
зультате рецидива хронического, так и развития острого 
ГКС (эндотелиопатическая, контактная и травматическая 
формы) вследствие выполненного оперативного вмеша-
тельства. Потенциальный риск развития тромботических 
осложнений, включая ВГИИ, несет применение гемоста-
тических препаратов, используемых при остановке кро-
вотечений, которые, в свою очередь, могут развиваться 
на фоне приема антикоагулянтных препаратов [19].

Таким образом, ГКС необходимо рассматривать 
как важный дополнительный фактор риска ВГИИ за счет 
одного или сочетания нижеперечисленных механизмов:

1. Активация имеющихся факторов риска тромбоза. 
Например, повышение вязкости крови, приводит к ком-
пенсаторному повышению артериального давления (со-
ответственно, к повышению риска атеротромботического 
и лакунарного подтипов ишемического инсульта) и часто-
ты сердечных сокращений (у пациентов с пароксизмаль-
ной формой фибрилляции предсердий приводит к риску 
пароксизма и реализации кардиоэмболического механиз-
ма развития ишемического инсульта).

2. Самостоятельная причина тромбоза церебральных/
прецеребральных артерий и развития ишемического ин-
сульта в результате артериальной эмболии или венозной 
эмболии из правых камер сердца (все подтипы ише-
мического инсульта по классификации TOAST, включая 
концепцию эмболического инсульта из неустановленного 
источника (embolic stroke of undetermined source (ESUS)).
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