
ВАГІТНІСТЬ ТА ПОЛОГИ

WWW.REPRODUCT-ENDO.COM.UA / WWW.REPRODUCT-ENDO.COM   №5(31) / листопад 2016
ISSN 2309-4117 73

ВВЕДЕНИЕ
Из-за гормональных и механических при-

чин у беременных повышен риск развития 
венозной тромбоэмболии (ВТЭ), которая 
включает в себя тромбоз глубоких вен (ТГВ) 
и легочную эмболию (ЛЭ) [1]. Поскольку дан-
ный риск является самым высоким в течение 
двух недель после родов, профилактика ВТЭ 
в ранний послеродовой период представляет 
собой наилучшую возможность для снижения 
связанных с ВТЭ заболеваемости и смертно-
сти, ассоциированных с беременностью. ТГВ 
в акушерстве приводит к развитию отдален-
ного посттромботического синдрома и сни-
жению качества жизни у значительной части 
женщин [2]. ЛЭ имеет потенциально смертель-
ный исход, а также отдаленный риск развития 
хронической легочной гипертензии.

Сегодня в Европе и Северной Америке око-
ло трети всех женщин рожают с помощью 
кесарева сечения (КС) [3]. По данным многих 
исследований, КС, в отличие от вагинальных 
родов (ВР), чаще ассоциируется с ВТЭ, однако 
вопрос о связи КС с повышенным риском ВТЭ 
остается предметом дискуссий [4].

Более совершенная оценка связи КС с ВТЭ и 
абсолютного риска ВТЭ после КС может спо-
собствовать лучшей информированности 
акушеров и их пациенток, а также разработке 
рекомендаций в отношении тромбозов в по-
слеродовом периоде. Первичная цель дан-
ного систематического обзора и мета-анализа 
состояла в уточнении относительного риска 
(ОР) послеродовой ВТЭ после КС по сравне-
нию с ВР в нескорректированном и мульти-
скорректированном анализе. Вторая цель 
состояла в предоставлении мета-аналитиче-
ской сводной оценки послеродовой частоты 
ВТЭ после КС.

МЕТОДЫ
Мы выполнили этот мета-анализ, следуя ре-

комендациям Мета-анализа обсервационных 
исследований в эпидемиологии (Meta-analysis 
of Observational Studies in Epidemiology, 
MOOSE), а также придерживаясь Предпочти-
тельных параметров отчетности для система-
тических обзоров и мета-анализов (Preferred 
Reporting Items for Systematic Reviews and 
Meta-Analyses, PRISMA) для мета-анализа на-
блюдательных исследований [5]. Публика-
ции обзорного протокола данного анализа и  
утверждения его этическим комитетом для 

мета-анализа опубликованных исследований 
не потребовалось. 

Критерии приемлемости
Критериями включения для мета-анализа 

ОР ВТЭ после КС были наблюдательные или 
интервенционные исследования, сообщавшие 
о связи КС (планируемого [факультативного]
и/или экстренного [ургентного]) с риском ВТЭ 
(ТГВ и/или ЛЭ) по сравнению с ВР в послеро-
довой период (не более чем 3 месяца после 
родов), или работы, представлявшие данные, 
необходимые для оценки такой связи. Для 
мета-анализа абсолютного риска мы включи-
ли наблюдательные или интервенционные 
исследования, в которых указывалась частота 
ВТЭ после КС, без ограничения по минималь-
ному периоду наблюдения после родов, но с 
ограничением в отношении перспективно-
го дизайна исследования, чтобы обеспечить 
максимальную достоверность диагнозов ВТЭ. 
Из анализа исключались исследования жен-
щин с анамнезом ВТЭ или с тромбофилией, се-
мейные исследования, а также исследования, 
выполненные до 1980 года, т. е. до начала при-
менения валидных неинвазивных тестов на 
ВТЭ. Исследования, опубликованные в форме 
абстрактов, вошли в анализ, только если с их 
авторами можно было связаться для получе-
ния более подробной информации.

Стратегия поиска и отбора исследований
Был выполнен электронный поиск в базах 

данных PubMed и Embase с использовани-
ем соответствующих предметных рубрик в 
период с января 1980 г. до 24 ноября 2015 г. 
Поисковыми запросами на PubMed были: 
«кесарево сечение», «послеродовой пери-
од», «беременность»,  «венозный тромбоз», 
«венозная тромбоэмболия», «тромбоз», «ле-
гочная эмболия». Результаты поиска были 
ограничены статьями на английском и фран-
цузском языке, с оригинальными данными 
за исключением отчетов. Поиск на PubMed 
без предметных рубрик проводился с 1 мая 
2015 г. по 23 ноября 2015 г., для последних 
публикаций поиск не был проиндексирован. 
Мы также просматривали доступные не-
опубликованные материалы следующих кон-
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ференций, начиная с 2003 года: WHITH (Международный 
симпозиум здоровья женщин по вопросам тромбоза и ге-
мостаза, 2015 г.), ISTH (конференции Международного об-
щества по изучению тромбозов и гемостаза за 2003–2015 
гг.), ASH (конференции Американского общества гемато-
логии за 2004–2015 гг.), FIGO (конференции Международ-
ной федерации гинекологов и акушеров за 2009–2015 гг.), 
RCOG (конференции Королевского колледжа акушеров 
и гинекологов за 2011–2012 гг.), SMFM (конференции Об-
щества медицины матери и плода за 2005–2015 гг.) и SGI 
(конференции Общества по гинекологическим исследо-
ваниям за 2012 г.). 

Статистические методы
Сопоставление риска ВТЭ после КС с риском после ВР 

расценивалось как ОР (или отношение шансов (OШ) для 
исследований типа случай-контроль), мета-аналитический 
ОР был суммирован путем применения модели случайных 
эффектов с 95% доверительным интервалом (ДИ) по мето-
ду DerSimonian и Laird. Эта модель была выбрана заранее, 
во время разработки дизайна исследования, поскольку мы 
ожидали получить существенную гетерогенность (неодно-
родность) из-за различий в характеристиках. 

Вторичный анализ включал подгруппы исследований, 
определенные путем использования объективных мето-
дов диагностики ВТЭ и выборки дизайна исследования (по-
пуляционное или нет). Мы оценивали влияние ковариации 
на связь между КС и ВТЭ путем включения поправок на воз-
раст матери и индекс массы тела (ИМТ). Мы также планиро-
вали сопоставить долю ЛЭ среди всех случаев послеродо-
вой ВТЭ после КС по сравнению с ВР.

Для определения абсолютного риска ВТЭ после КС риск 
был обобщен как доля ВТЭ в течение трех месяцев на 1000 
КС. Мета-аналитическую оценку объединяли с помощью 
модели рандомизированных (случайных) эффектов по вы-
шеуказанным причинам [7].

Все анализы были проведены с использованием про-
граммного обеспечения Excel 2010 (Microsoft, США), Stata 11 
(Stata Corporation, США) и MetaXL 4.0 (Epigear International 
Pty Ltd, Австралия).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Нашим критериям поиска соответствовали 4873 ссылки. 

Мы изучили 628 тезисов и 198 полных текстов, из которых 
отобрали 28 сообщений для проведения мета-анализа ОР 
и 32 для мета-анализа абсолютных рисков.

Систематический обзор и мета-анализ ОР
Отбор исследований, их характеристика и качество
Изначально были найдены 14 исследований типа слу-

чай-контроль и 19 когортных исследований (одно из них –
по оценке риска отдельно для ЛЭ и ТГВ), проведенных в 
Европе, Северной Америке, Азии и Австралии. Позднее 5 
исследований были исключены по следующим причинам: 
их данные были представлены в более поздних исследова-
ниях с использованием того же источника (дублирование 
данных) [8–10]; оценка ОР была представлена только отно-
сительно стратифицированных данных и факторов риска [4];

одно исследование, опубликованное в 1983 г., описывало 
случаи ВТЭ, возникшие задолго до этого времени (1952–
1979 гг.) [11]. В итоге в наш анализ вошло 28 исследований.

Основными дизайнами анализируемых исследований 
были: ретроспективные исследования на базе больниц 
(гос питальные) с использованием обзоров подтвержден-
ных случаев ВТЭ и ретроспективные популяционные/
крупные исследования на базе реестров с использовани-
ем административных данных, с потенциальным наличием 
ошибочной классификации, но большой репрезентатив-
ностью участников по отношению к общей популяции. Ди-
зайн 5 исследований был популяционным или основанным 
на большом реестре и включал только подтвержденные 
случаи ВТЭ [12–16].

Кроме того, в 4 исследованиях для подтверждения неко-
торых случаев ВТЭ использовался алгоритм, требующий 
назначения антикоагулянта или специального подбора 
позиции в классификации МКБ-9 [17–20]. В большинстве ис-
следований послеродовой период был определен как пер-
вые 4–12 недель после родоразрешения. Амбулаторные 
диагнозы ВТЭ были установлены только в шести исследо-
ваниях [12, 17, 20–24].

Исследователи констатировали влияние на основании 
данных обзоров, по кодам МКБ или записям о рождении в 
ретроспективных исследованиях. Репрезентативность вы-
борки исследования считалась отличной в популяционных 
исследованиях, хорошей в госпитальных исследованиях, 
умеренной в исследованиях, ограниченных участниками 
системы страхования Medicaid (США) [23] и низкой в япон-
ском исследовании больничной ВТЭ с уровнем ответа 55% 
[25]. Два исследования имели значительный риск смеще-
ния выборки для женщин без ВТЭ, не принадлежавших к 
той же популяции, что и женщины с ВТЭ [13, 25].

ОР развития ВТЭ
В 28 исследованиях сообщалось о более чем 53 000 слу-

чаях ВТЭ в послеродовом периоде, из которых около 900 
были объективно диагностированы. Средний возраст 
включенных женщин составил около 25–30 лет, реже стар-
ше 35 лет, с частой нехваткой данных об ИМТ. В то время 
как большинство исследований включало белокожих жен-
щин, в 10 исследований входили женщины других рас/эт-
нической принадлежности или женщины различных рас 
[15, 17, 18, 23, 25–30]. Данные о послеродовых тромбозах 
сообщались редко.

В нескорректированном анализе отдельных исследова-
ний риск послеродовой ВТЭ у женщин после КС был в 1–22 
раза больше, чем у женщин после ВР. Совокупный рандо-
мизированный ОР составил 3,7 (95% ДИ 3,0–4,6) и не отли-
чался между исследованиями типа случай-контроль и ко-
гортными исследованиями.

Существенной была неоднородность: 89% согласно оцен-
ке с помощью I2 критерия. Оценки были почти идентичны в 
исследованиях, где период наблюдения составлял менее 
или более 6 недель, а также с амбулаторным диагнозом 
ВТЭ или без него. Тем не менее, популяционные и госпи-
тальные/реестровые исследования показали разные ОР: 
3,0 (95% ДИ 2,4–3,7) и 6,4 (95% ДИ 4,1–10,1) соответственно. 
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Кроме того, связанный с КС ОР был выше в исследованиях 
с объективным диагнозом ВТЭ (OР 5,9; 95% ДИ 3,9–9,1), чем 
в исследованиях без таких объективных диагнозов (OР 3,0; 
95% ДИ 2,4–3,7), при этом объективные диагнозы в основ-
ном наблюдались в госпитальных исследованиях.

Из-за отсутствия необходимых данных или гетероген-
ной отчетности мы не смогли исследовать гетерогенность 
путем дифференциальной оценки профилактики тромбо-
зов и характеристик женщин. В исследованиях с дизай-
ном оценки множественной мета-регрессии исследуемые 
параметры (популяционные против непопуляционных) 
ассоциировались с уменьшением ОР на 50% (р = 0,04), но 
не были связаны с объективным диагнозом ВТЭ, длитель-
ностью наблюдения или амбулаторным охватом.

Значение статистического критерия Эггера для малых 
исследований было предельным (р = 0,06) и свидетельст-
вовало о предвзятости публикации: были исключены 3 ис-
следования с намеренно завышенным риском (ОР > 10) [25, 
27, 28]. Систематическая ошибка оценки могла иметь место 
в 2 из этих 3 исследований вследствие возникновения фа-
тальной ЛЭ после КС в течение периода исследования [25, 
27]. Исключение этих двух исследований дали мета-анали-
тический ОР, равный 3,4 (95% ДИ 2,8–4,1).

Влияние поправки (корректировки) на возраст матери 
было незначительным в 7 исследованиях, как для однофак-
торной, так и для многофакторной оценки в многофактор-
ном анализе [18, 20, 23, 29, 31–33]. Нескорректированный 
ОР для КС по сравнению с ВР составил 3,3 (95% ДИ 2,4–4,4) 
в однофакторном анализе и 2,8 (95% ДИ 2,1–3,8) в скоррек-
тированном. Кроме того, сочетание возраста и ИМТ, по всей 
видимости, не особенно повышало риск ВТЭ после КС в 4 
исследованиях после поправки на эти факторы: совокупный 
ОР составил 2,8 (95% ДИ 2,1–3,7) при исходном анализе и 2,5 
(95% ДИ 1,8–3,1) при скорректированном [18, 20, 29, 32]. Кор-
ректировка риска во всех 7 исследованиях дала мета-анали-
тический ОР, равный 2,7 (95% ДИ 2,2–3,3) [18, 20, 23, 29, 31–33].

Плановое КС против экстренного
В 10 исследованиях, сообщавших  о рисках в зависимости 

от типа КС, все оценки ОР были выше для экстренного КС по 
сравнению с плановым [14–17, 19, 23, 26, 34–36]. Совокупный 
ОР по сравнению с ВР составил 2,3 (95% ДИ 1,7–3,1) и 3,6 (95% 
ДИ 2,8–4,7) для планового и экстренного КС соответственно. 
После внесения поправок в 6 исследованиях плановое и 
экстренное КС все так же ассоциировалось с большим рис-
ком послеродовой ВТЭ по сравнению с ВР (совокупный ОР 
составил соответственно 2,1 (95% ДИ 1,5–2,9) и 2,8 (95% ДИ 
2,1–3,6) [14, 16, 17, 19, 34, 35]. Еще одно  исследование (не во-
шедшее в мета-анализ из-за результатов для КС при наличии 
инфекции) показало отсутствие повышенного риска для не-
инфицированных женщин при плановом КС, однако оно на-
ходилось в группе ложно низкого риска для КС вследствие 
смещения в сторону госпитального контроля [4].

Частота ТГВ и ЛЭ
В 5 исследованиях [18, 26, 28, 37], в том числе одном из-

начально исключенном из-за повтора данных [10], рандо-
мизированная мета-аналитическая частота ЛЭ среди всех 

случаев ВТЭ была выше для КС (49%, 95% ДИ 44–55) по 
сравнению с ВР (31%, 95% ДИ 21–43). Однако такой резуль-
тат был обусловлен в основном не подтвержденными слу-
чаями венозного тромбоза (административными кодами).

Систематический обзор и мета-анализ абсолютного 
риска (частоты)
Характеристики и качество исследований
Наш литературный поиск выявил 32 перспективные на-

блюдательные когорты или подвыборки из перспективных 
когортных либо рандомизированных исследований, в ко-
торых содержалась информация о частоте послеродовой 
ВТЭ после КС. Несколько публикаций были исключены, по-
скольку они сообщали об одной и той же выборке женщин 
[15, 38]. Размер выборки варьировал от небольшого (n = 15) 
в пилотных исследованиях до очень большого в реестрах 
(n = 54 184). Исследования проводились преимущественно в 
Европе или в Северной Америке, но некоторые из них были 
проведены в Австралии, Китае, Японии, Пакистане и Израиле.

Большинство исследований были госпитальными когорт-
ными с объективно диагностированной ВТЭ. Длительность 
наблюдения в послеродовом периоде часто ограничива-
лась периодом госпитализации по поводу родов, без дан-
ных относительно ВТЭ, диагностированной в амбулатор-
ных условиях. Девять когорт характеризовались хорошим 
охватом диагностированной ВТЭ в послеродовом периоде, 
с последующей длительностью наблюдения в течение как 
минимум 6 недель, включая стационарные и амбулаторные 
случаи ВТЭ, и с незначительной потерей участниц последу-
ющего наблюдения [17, 39–46]. Четыре из них были попу-
ляционными с неизбирательной выборкой [45, 47, 48], но с 
хорошей обобщаемостью выборки, и большинство из них 
были выполнены на базе крупных родильных домов. В 6 
когортах и в одном исследовании скрининг на асимптома-
тический ТГВ проводили с помощью компрессионного УЗИ 
нижних конечностей перед выпиской, примерно через 2–5 
дней после КС [43, 49–54].

Частота ВТЭ после КС
В 32 перспективных исследованиях приняли участие 

120 603 женщин после КС, и было отмечено 218 случаев ВТЭ 
в послеродовом периоде. Средний возраст женщин соста-
вил около 30 лет, ИМТ – около 25 кг/м2. Данные о примене-
нии тромбопрофилактики сообщались редко. Рандомизи-
рованная совокупная частота ВТЭ после КС составила 2,6 
случая на 1000 родов (95% ДИ 1,7–3,5).

Анализ чувствительности был ограничен 9 исследовани-
ями с отличным потенциалом охвата случаев ВТЭ в после-
родовом периоде (n = 60 125 КС и 92 случая ВТЭ) [39–46]. 
При этом совокупная частота ВТЭ была несколько выше – 
4,3/1000 родов (95% ДИ 1,4–8,4). После исключения 11 ис-
следований без четких диагнозов по данным объективных 
тестов совокупная частота составила 3,2/1000 родов (95% 
ДИ 1,7–5,1). При уменьшении выборки до 4 исследований 
с большой репрезентативностью популяции в целом час-
тота ВТЭ составила 2,4/1000 КС (95% ДИ 1,0–4,3) [45]. Вместе 
с тем отсутствие данных об использовании тромбопрофи-
лактики не позволяет оценить ее влияние на частоту ВТЭ.
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Частота ВТЭ после планового КС против экстренного
В 13 исследованиях указывались случаи ВТЭ отдельно  

для планового и экстренного КС (2 ВТЭ после 1 990 плано-
вых КС и 6 ВТЭ после 2 296 экстренных КС) [17, 26, 39, 40, 
43, 44, 49, 50, 55–59]. Совокупная частота ВТЭ составила 
1,6/1000 беременностей (95% ДИ 1,2–2,2) и 2,4/1000 бере-
менностей (95% ДИ 0,8–4,5) соответственно.

Частота ВТЭ у женщин с низким уровнем риска после КС
В 8 исследованиях [26, 42, 44, 46, 49, 51, 60, 61] изучались 

женщины с более низким риском ВТЭ, путем исключения 
участниц с осложнениями беременности или другими фак-
торами риска ВТЭ (n = 1 336 КС, 2 ВТЭ). Совокупная частота 
ВТЭ при этом составила 2,0/1000 родов (95% ДИ 0,2–5,2).

Польза скрининга
В 7 исследованиях оценивалась польза скрининга на ТГВ 

путем УЗИ компрессии у 697 женщин перед выпиской (при-
мерно через 2–5 дней после КС), из них у одной женщины 
был выявлен проксимальный ТГВ и одной пациентке был 
поставлен диагноз ЛЭ [43, 49–54]. Выборка была неодно-
родной, женщин ранжировали в группу высокого риска по-
слеродовых ТГВ [50] и в группу бессимптомных здоровых 
женщин с низким риском развития ТГВ после родов [49, 52]. 
Совокупная частота ВТЭ составила 4,5/1000 родов (95% ДИ 
0,6–11,2) и не сильно отличалась от совокупной частоты ВТЭ 
при отсутствии скрининга (2,7/1000 родов, 95% ДИ 1,7–4,4). 
Диагноз проксимального ТГВ был поставлен на основании 
симптомов – это означает, что скрининг не позволяет диаг-
ностировать бессимптомный проксимальный ТГВ. В одном 
исследовании, где отнесенным к группе высокого риска 
послеродовой ВТЭ 102 женщинам сделали УЗИ нижней ко-
нечности, было выявлено 4 случая дистального ТГВ, кото-
рые оказались односторонним тромбозом камбаловидной 
вены с несущественной клинической значимостью [54]. 
Среди 11 исследований, в которых отдельно сообщалось о 
ТГВ (n = 25) и ЛЭ (n = 36), частота ЛЭ составила 41%.

ОБСУЖДЕНИЕ
В данном всеобъемлющем систематическом обзоре мы 

объединили более 50 сообщений, задокументировавших 
риск ВТЭ после КС, обнаружив 4-кратное увеличение рис-
ка ВТЭ после КС по сравнению с ВР. Этот повышенный риск 
в основном не зависит от возраста матери и ИМТ и харак-
терен как для планового, так и для ургентного КС, хотя в 
последнем случае связь является более выраженной. Этот 
ОР выражается в совокупной частоте – 2,6 случаев ВТЭ на 
1000 КС для всех исследований, 4,3 случая ВТЭ на 1000 КС 
в исследованиях с хорошим охватом  послеродового пе-
риода и 2,0 случая ВТЭ на 1000 КС среди женщин с низким 
уровнем риска.

Большая часть исследований, включенных в этот обзор, 
были хорошего качества, с хорошей репрезентативностью 
выборки и низким потенциалом для систематической ошиб-
ки оценки при сравнении КС с ВР. Однако не исключается 
ошибочная классификация случаев ВТЭ в ретроспективных 
исследованиях и часто низкий потенциал для отслеживания 
случаев ВТЭ в послеродовом периоде из-за короткой дли-

тельности периода наблюдения и отсутствия амбулатор-
ных диагнозов, что может привести к недооценке частоты 
ВТЭ после КС. Примечателен тот факт, что в исследованиях 
очень мало данных об использовании тромбопрофилакти-
ки, которая распространена в ряде стран (например, в Ве-
ликобритании) и может уменьшить риск развития ВТЭ. Это 
также могло повлиять на наши результаты.

Насколько нам известно, это первый систематический 
обзор по оценке риска развития ВТЭ после КС. Последний 
систематический обзор и мета-анализ сообщили о риске 
ВТЭ в послеродовом периоде независимо от способа ро-
дов: 0,5–0,6 случая на 1000 беременностей в ретроспек-
тивных национальных базах данных, 0,3–3,0 случая на 1000 
беременностей в госпитальных исследованиях, совокуп-
ная частота составила 486 случаев на 100 000 человеко-лет 
или 0,6 на 1000 родов [62, 63]. Наша оценка, составившая 2,6 
случая ВТЭ на 1000 КС (95% ДИ 1,7–3,5) оказалась несколько 
выше, чем ожидалось для рисков ВТЭ после родов. Включе-
ние в анализ ретроспективных исследований может при-
вести к завышению или занижению истинного абсолютно-
го риска из-за некорректной классификации случаев ВТЭ, 
установленных с помощью административного кодирова-
ния (включение случаев, не являющихся ВТЭ, или охват не 
всех случаев ВТЭ). Поскольку мы ограничились анализом 
перспективных исследований с одновременным ограни-
чением мощности, это снижает потенциальные ошибки, 
связанные с некорректной классификацией ВТЭ.

Более высокий риск развития ВТЭ у женщин с КС по сравне-
нию с ВР имеет биологическое обоснование. Беременность 
вызывает изменение гемостаза с повышением уровня не-
которых факторов свертывания (фибриногена, фактора VIII, 
фактора  Виллебранда), уменьшением уровня ингибиторов 
свертывания, таких как белок S, и развитием гипофибрино-
литического состояния. В послеродовом периоде женщины 
после КС показывают более выраженную активацию коагу-
ляции, чем женщины после ВР, о чем свидетельствует более 
высокий уровень D-димера у первых [64]. Это может быть 
обусловлено состоянием после КС или быть результатом 
другой процедуры, сходным образом повышающей риск 
ВТЭ после неакушерских хирургических вмешательств. Кро-
ме того, в отличие от ВР, у женщин с КС в первые 2 дня пос-
ле родов снижается физическая активность, а подвижность 
восстанавливается медленно [59].

Мы также выявили, что скрининг с применением ком-
прессионного УЗИ при выписке (как правило, через 2–5 
дней после родов) не был полезен, поскольку не позво-
лил диагностировать бессимптомный проксимальный ТГВ 
у 700 женщин. Поэтому исследователи не должны рассма-
тривать включение такого скрининга в дизайн будущих 
рандомизированных исследований для профилактики 
послеродовых тромбозов. Тромбопрофилактика в после-
родовом периоде сегодня по-прежнему представляет со-
бой уникальную возможность для снижения материнской 
заболеваемости и возможной смертности. В Европе и Се-
верной Америке около 30% всех женщин рожают путем 
КС [3]. Мы можем подсчитать, что в США около 1,2 млн КС 
в год могут привести к приблизительно 3–4 тыс. случаев 
послеродовой ВТЭ ежегодно. Тем не менее, широко рас-
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пространенная  тромбопрофилактика мало применяется 
в США: она назначается лишь 25% женщинам после КС (в 
основном рекомендуется ношение компрессионных чу-
лок и менее чем в 3% случаев назначается гепарин). Поэ-
тому предполагается, что 75% женщин после КС не полу-
чают тромбопрофилактику в послеродовой период [65]. 
Это может быть обусловлено отсутствием признания вра-
чами риска развития ВТЭ после КС или малым признани-
ем полезности методов профилактики тромбозов. Однако 
существуют убедительные доказательства эффективнос-
ти медикаментозной тромбопрофилактики с помощью 
гепарина для терапевтических и хирургических больных, 
а также в условиях акушерского стационара [66]. Механи-
ческая тромбопрофилактика менее изучена, но полезна 
для хирургических больных и не связана с риском разви-
тия кровотечения.

При абсолютном риске ВТЭ 2,6/1000 и 4,3/1000 и пред-
положительном снижении ее частоты на 70% с помощью 
тромбопрофилактики после КС такую профилактику 
должны применять порядка 330 и 550 женщин соответ-
ственно, чтобы предотвратить 1 случай ВТЭ. Учитывая 
относительно немалое количество пациенток, необходи-
мое для предотвращения 1 случая ВТЭ, в национальных 
руководствах наблюдаются определенные различия, од-
нако все они рекомендуют широкое применение тром-
бопрофилактики после КС. Так, Американский колледж 
акушеров и гинекологов (American College of Obstetricians 
and Gynecologists, ACOG) предлагает использовать пнев-
матические компрессионные устройства для всех паци-
енток после КС и при наличии дополнительных факторов 
риска рассмотреть вопрос о назначении гепарина [67]. 
В свою очередь Американский колледж пульмонологов 
(American College of Chest Physicians) рекомендует не 
проводить тромбопрофилактику после КС у женщин без 
дополнительных факторов риска, а при их наличии – при-
менять гепарин [68]. Королевский колледж акушеров и ги-
некологов Великобритании (Royal College of Obstetricians 
and Gynecologists, RCOG) предполагает использовать низ-
комолекулярный гепарин в течение 10 дней после КС, за 
исключением планового КС без дополнительных факто-
ров риска [69]. Взятые вместе, эти рекомендации соответ-
ствуют результатам предыдущей модели нашего анализа: 

была показана некоторая (минимальная) польза от приме-
нения низкомолекулярного гепарина при риске  ВТЭ пос-
ле КС выше 1,5–2,2/1000 КС, но ее клиническая значимость 
более актуальна при большем риске ВТЭ [70]. Кроме того, 
порог риска ВТЭ для тромбопрофилактики дополнитель-
но должен зависеть от личных предпочтений пациентки и 
от соотношения стоимость/эффективность, которое оста-
ется неопределенным, а также связан с риском кровоте-
чений от инъекций, хотя и очень низким. 

Ограничения этого систематического обзора преимуще-
ственно обусловлены ограничениями первичных данных. 
Дизайн собранных нами многочисленных исследований, 
оценивающих риск ВТЭ после родов, был в основном по-
пуляционным, с короткой длительностью периода наблю-
дений, возможной некорректной классификацией ВТЭ, 
а также частым отсутствием отчетов об использовании 
тромбопрофилактики. В итоге можно предположить, что 
мета-аналитическая частота, равная 2,6 случая ВТЭ на 1000 
КС, может представлять собой недооценку истинного рис-
ка из-за краткосрочного периода наблюдения и отсутствия 
данных о применении тромбопрофилактики.

Сильные стороны нашего обзора включают поиск раз-
личных баз данных и резюме конференций, контакты с ав-
торами для сбора наиболее полных данных по этой теме, а 
также то, что мы ограничились перспективными исследо-
ваниями, чтобы наилучшим образом оценить абсолютный 
риск развития ВТЭ после КС. Достоверность наших выво-
дов также усиливается благодаря  соответствию результа-
тов во всех исследованиях.

Таким образом, мы выявили, что КС является важным 
независимым фактором риска развития ВТЭ в после-
родовом периоде, а также то, что на каждые 1000 КС 
приходится около 3 случаев ВТЭ, причем для экстрен-
ного КС риск развития ВТЭ выше. Профилактика по-
слеродовой ВТЭ после КС может  существенно снизить 
связанную с ней заболеваемость и смертность с точки 
зрения общественного здравоохранения. Поэтому не-
обходимы дальнейшие наблюдательные и рандомизи-
рованные исследования, чтобы лучше оценить риски, 
связанные с ВТЭ после КС в конкретных группах жен-
щин, и определить эффективность и безопасность про-
филактики тромбозов.
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Считается, что кесарево сечение (КС) ассоциируется с большим риском послеродовой венозной тромбоэмболии (ВТЭ). Цель анализа заключалась в проведении 
систематического обзора доказательств такой связи и абсолютного риска развития ВТЭ после КС.

Методы: был выполнен поиск в базах данных PubMed, Embase и среди результатов конференций 1980–2015 гг. на предмет наличия сообщений о связи способа родов с 
послеродовой ВТЭ и частоты ВТЭ после КС. Авторы исключили исследования по тромбофилии или рецидивирующей ВТЭ и ограничились перспективными исследованиями, 
которые оценивали заболеваемость ВТЭ. Совокупные относительные и абсолютные риски были рассчитаны с помощью моделей со случайными эффектами.

Результаты: поиск выявил 28 в основном ретроспективных обсервационных исследований, сравнивающих риск развития ВТЭ после КС и после вагинальных родов (ВР) 
(n > 53 000 случаев ВТЭ) и 32 перспективных исследования, сообщивших о риске ВТЭ после КС (n = 218 случаев ВТЭ). По сравнению с ВР относительный риск развития ВТЭ после 
КС колебался от 1 до 22, мета-аналитический относительный риск составил 3,7 (95% доверительный интервал (ДИ) 3,0–4,6). Корректировка по возрасту и индексу массы тела 
незначительно влияла на совокупный относительный риск.

Связь была выявлена как для планового, так и для экстренного КС, с более выраженной ассоциацией в последнем случае. Совокупная частота составила 2,6 случая ВТЭ на 
1000 КС (95% ДИ 1,7–3,5) и была выше в исследованиях с более длительным и лучшим периодом наблюдения в послеродовом периоде (4,3 случая ВТЭ на1000 КС).

Вывод: риск ВТЭ, независимо от других факторов ее развития, после КС в 4 раза выше, чем после ВР, а также является более высоким в случае экстренного КС по сравнению с 
плановым. В среднем ВТЭ после КС возникнет у 3 женщин из 1000.
Ключевые слова: тромбоз глубоких вен, легочная эмболия, беременность, мета-анализ.
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Вважається, що кесарів розтин (КР) асоціюється з великим ризиком післяпологової венозної  тромбоемболії (ВТЕ). Мета аналізу полягала в проведенні систематичного огляду 
доказів такого зв’язку та абсолютного ризику розвитку ВТЕ після КР.

Методи: був виконаний пошук у базах даних PubMed, Embase і серед результатів конференцій 1980–2015 рр. на предмет наявності повідомлень щодо зв’язку способу пологів 
із післяпологовою ВТЕ та частотою ВТЕ після КР. Автори виключили дослідження стосовно тромбофілії або рецидивуючої ВТЕ і обмежилися перспективними дослідженнями, які 
оцінюють захворюваність ВТЕ. Сукупні відносні та абсолютні ризики були розраховані за допомогою моделей із випадковими ефектами.

Результати: пошук виявив 28 переважно ретроспективних обсерваційних досліджень, які порівнюють ризик розвитку ВТЕ після КР і після вагінальних пологів (ВП) (n > 53 000 
випадків ВТЕ) і 32 перспективні дослідження, які повідомили про ризик ВТЕ після КР (n = 218 випадків ВТЕ). У порівнянні з ВП відносний ризик розвитку ВТЕ після КР коливався 
від 1 до 22, мета-аналітичний відносний ризик склав 3,7 (95% довірчий інтервал (ДІ) 3,0–4,6). Коригування за віком і індексом маси тіла незначно впливало на загальний 
відносний ризик.

Зв’язок був виявлений як для планового, так і для екстреного КР, із більш вираженою асоціацією в останньому випадку. Сукупна частота склала 2,6 випадків ВТЕ на 1000 КР 
(95% ДІ 1,7–3,5) і була вищою в дослідженнях із тривалішим і кращим періодом спостереження в післяпологовому періоді (4,3 випадки ВТЕ на1000 КР).

Висновок: ризик ВТЕ, незалежно від інших факторів її розвитку, після КР є в 4 рази вищим, ніж після ВП, а також більшим в разі екстреного КР у порівнянні з плановим. У 
середньому ВТЕ після КР виникне в 3 жінок із 1000.
Ключові слова: тромбоз глибоких вен, легенева емболія, вагітність, мета-аналіз.

RISKS OF VENOUS THROMBOEMBOLISM AFTER CESAREAN SECTIONS: A META-ANALYSIS
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Background: Cesarean sections (CS) are believed to be associated with greater risks of postpartum venous thromboembolism (VTE). Our objective was to systematically review the 
evidence on this association and on the absolute risk of VTE after CS.

Methods: Authors searched PubMed, Embase and conference proceedings from 1980 to 11/2015 for reports on the associations of delivery methods with postpartum VTE and on the 
incidence of VTE after CS. They excluded studies on thrombophilia or recurrent VTE and restricted to prospective studies when assessing the incidence of VTE. Pooled relative and absolute 
risks were estimated with random-effects models.

Results: search retrieved 28 mostly retrospective observational studies comparing risks of VTE after CS and after vaginal deliveries (VD) (n > 53 000 VTE events), and 32 prospective 
studies reporting risks of VTE after CS (n = 218 VTE events). Compared with VD, the relative risk of VTE after CS ranged from 1–22, with a meta-analytic odds ratio (OR) of 3.7 (95% CI 
3.0–4.6). Adjustment for age and BMI had a marginal influence on the estimated pooled OR.

Associations were observed for both elective and emergency CS, with stronger estimates of associations for emergency CS. The pooled incidence was 2.6 VTE/1000 CS (95% CI 1.7–3.5), 
and was greater in studies with a longer and better follow-up in the postpartum (4.3/1000 CS).

Conclusion: The risk of VTE is 4-fold greater after CS than VD, appears independent of other VTE risk factors, and is greater after emergency than elective CS. On average, 3 in 1000 women 
will develop a VTE after CS.
Keywords: deep venous thrombosis, pulmonary embolism, pregnancy, meta analysis.


