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АКУШЕРСТВО

ОГЛЯД

Новый взгляд на целесообразность применения 
транексамовой кислоты при послеродовых кровотечениях

Послеродовое кровотечение (ПК) является одним из наиболее распространенных и серьезных 
осложнений родов. Быстрая потеря большого объема крови (>500 мл в первые 24 ч после родов) 
очень часто приводит к смертельному исходу – ​каждый год во всем мире вследствие ПК умирают около 
125 тыс. рожениц (M.C. Hogan et al., 2010). Большая часть смертей, как правило, происходит в первые 
несколько часов после родов, при этом около 99% из них регистрируются в странах с низким и средним 
уровнем дохода (J. Belghiti et al., 2011). В последнее время также отмечается стойкая тенденция 
к увеличению числа случаев ПК и в развитых странах (Канада, США, Австралия). Следует отметить, 
что в большинстве случаев смерть от ПК является потенциально предотвратимой, а практически каждый 
второй ее эпизод без смертельного исхода выступает в роли основной причины высоких показателей 
материнской заболеваемости (M. Knight et al., 2014). Таким образом, разработка новых подходов 
к предотвращению материнской смертности, направленных на профилактику и лечение ПК, является 
одной из приоритетных целей современной медицины.

Как правило, данное нарушение не  имеет каких-либо 
предупреждающих признаков, прогнозируемых симпто-
мов, и для его развития не требуется особых предраспола-
гающих условий. Наиболее частыми причинами ПК явля-
ются нарушения сократительной функции миометрия, 
в частности полная потеря тонуса матки (атония). Также 
ПК может быть вызвано травмами, разрывами или рассе-
чениями половых путей, которые довольно часто проис-
ходят во  время родов, либо задержкой остатков последа 
в полости матки.

С точки зрения лечения ПК на сегодняшний день при-
нято рассматривать стандартизированные подходы, среди 
которых хирургический метод играет жизненно важную 
роль. Тем не менее не следует забывать о том, что терапев-
тическая стратегия при ПК в обязательном порядке должна 
учитывать комбинированный подход, в котором необходи-
мой составляющей является медикаментозное лечение.

Тактика медикаментозной терапии ПК в  последние 
годы претерпела ряд важных изменений, поэтому сегодня 
в мире все больше внимания уделяется изучению эффек-
тивности и  целесообразности проведения инфузионно-
трансфузионной и  антифибринолитической терапии, 
в частности с применением транексамовой кислоты.

Транексамовая кислота – ​это антифибринолитическое 
средство, специфически угнетающее активацию профи-
бринолизина (плазминогена) в  фибринолизин (плаз-
мин), тем самым снижая фибринолитическую актива-
цию крови, предупреждая и  купируя кровотечение. 
На  сегодняшний день транексамовая кислота широко 
применяется в гинекологии (в качестве средства контро-
ля и  профилактики аномальных маточных кровотече-
ний), элективной хирургии (ортопедического, урологи-
ческого, нефрологического и гепатологического профи-
ля) и  особенно в  последнее время – ​при кровотечениях 
у пациентов с травмой (Н. Shakur et al., 2010; K.A. Matteson 
et al., 2013).

Эффективность применения транексамовой кисло-
ты  при кровотечениях имеет обширную доказательную 
базу,  однако достоверных данных, свидетельствующих 
о каком-либо ее влиянии на тромбоэмболические собы-
тия или показатели смертности, еще недостаточно. К та-
кому выводу пришли авторы метаанализа рандомизиро-
ванных клинических исследований, в которых оценивал-
ся эффект применения транексамовой кислоты в сравне-
нии с плацебо или отсутствием антифибринолитической 
терапии при кровотечениях у пациентов хирургического 
профиля (K. Kerk, P. Edwards, P. Perel et al., 2012). Также 
было отмечено, что применение транексамовой кислоты 
позволяет снизить необходимость проведения гемо-
трансфузий с  целью восполнения объема циркулирую-
щей крови практически в каждом третьем случае.

Однако во втором мультицентровом исследовании кли-
нической рандомизации антифибринолитических средств 
при обильном кровотечении (CRASH‑2) было показано, 
что в группе пациентов, получавших антифибринолитичес
кую терапию (транексамовая кислота 1  г на  протяжении 
первых 10 мин после начала кровотечения, а затем непре-
рывной инфузией 1 г в течение 8 ч), значительно снизи-
лись показатели смертности в сравнении с группой плаце-
бо (H. Shakur, I. Roberts, R. Bautista et al., 2011).

В акушерской практике, согласно опубликованным 
данным, больше внимания уделяется применению тра-
нексамовой кислоты с целью профилактики и предотвра-
щения ПК, в  частности данный подход рассматривается 
в  контексте родоразрешений хирургическим путем (при 
операциях кесарева сечения).

Наиболее детальная оценка эффективности и безопас-
ности применения транексамовой кислоты в  сравнении 
с плацебо и отсутствием антифибринолитической терапии 
была дана в относительно новом метаанализе, опублико-
ванном в  медицинской базе данных Cochrane в  2015 г. 
(N. Novikova, G.J. Hofmeyr, C. Cluyer, 2015). В обзор были 

включены данные девяти исследований с  участием 
2453  женщин с  низким риском развития ПК, у  которых 
родоразрешение осуществлялось посредством кесарева 
сечения, и трех исследований с участием 832 женщин с ва-
гинальными родами. Как показали результаты, частота 
случаев ПК с  объемом кровопотери >500 мл была ниже 
в  группе женщин, получавших транексамовую кислоту, 
в сравнении с группами плацебо и контроля.

В свою очередь антифибринолитическая терапия была 
эффективней в отношении снижения частоты случаев ПК 
с объемом кровопотери >1000 мл в группе женщин, пере-
несших кесарево сечение, в сравнении с группой пациен-
ток с вагинальными родами.

Средний объем кровопотери в первые 2 ч после родов 
был ниже в группе женщин, получавших транексамовую 
кислоту, и не отличался в группах кесарева сечения и ваги-
нальных родов, однако разница в  сравнении с  группами 
плацебо и контрольной составила в среднем 78 мл (98% до-
верительный интервал – ​ДИ – ​58-98 мл). Кроме того, 
в  группе женщин, получавших транексамовую кислоту, 
значительно реже требовалось проведение гемотрансфу-
зии, нежели в группах плацебо и контроля. В завершение 
метаанализа авторы отметили, что проведение антифи-
бринолитической терапии транексамовой кислотой не ас-
социируется с риском развития тяжелых побочных реак-
ций, а  из  всех нежелательных эффектов были отмечены 
только тошнота, рвота и головокружение.

Как говорилось ранее, на  сегодняшний день данных 
о  применении транексамовой кислоты в  качестве сред-
ства лечения ПК, а не его профилактики, немного. К се-
редине 2016 г. были опубликованы результаты всего од-
ного открытого рандомизированного контролируемого 
исследования с участием 144 женщин с ПК после ваги-
нальных родов и  кровопотерей в  объеме ≥800 мл 
(A.S.  Ducloy-Bouthors, B.  Jude, A. Duhamel et al., 2011). 
Согласно дизайну исследования все участницы были 
рандомизированы в 2 группы: основную (получали тра-
нексамовую кислоту в  дозе 4  г в  течение первого часа 
после родов, с переходом на 1 г/час на протяжении по-
следующих 6 ч) и контроля (не получали антифибрино-
литическую терапию). В  результате, хоть   показатели 
продолжительности кровотечения, необходимости 
в проведении гемотрансфузии и частота случаев тяжелых 
кровотечений были значительно ниже в основной груп-
пе, разница в  объемах кровопотери вследствие диагно-
стированного ПК была незначительной (р=0,041): 170 мл 
в основной и 221 мл в группе контроля.

Исходя из  приведенных данных можно сделать вывод 
о том, что транексамовая кислота является весьма эффек-
тивным средством для лечения и  профилактики ПК, 
однако отсутствие доказательной базы безопасности ее 
применения, в  частности в  отношении риска развития 
тромбоэмболических осложнений, не  дает возможности 
рекомендовать ее к  широкому применению. Во  всяком 
случае так было ранее…

Первые попытки внедрения в  клиническую практику 
рутинных схем антифибринолитической терапии с  при-
менением транексамовой кислоты были предприняты еще 
в 2012 г. Всемирной организацией здравоохранения (ВОЗ), 
однако с  некоторыми ограничениями и  низким уровнем 
рекомендации (слабая рекомендация). Так, в  обновлен-
ных руководствах по профилактике и лечению ПК (ВОЗ, 
2016) указано, что применение транексамовой кислоты 
при ПК рекомендовано только в тех случаях, если назна-
ченные ранее окситоцин или другие утеротоники не при-
вели к остановке кровотечения или если есть подозрение, 
что ПК было частично вызвано травмой. При этом назна-
чаемая доза транексамовой кислоты не должна превышать 
1 г в течение первых 5 мин, при необходимости возможно 
повторное введение длительностью 30-60 мин.

Так или иначе, достоверные данные о  безопасности 
и  эффективности применения транексамовой кислоты 

при ПК были опубликованы только сейчас, по результа-
там Всемирного материнского антифибринолитичес
кого  исследования (World Maternal Antifibrinolytic – ​
WOMAN, 2017).

Это рандомизированное двойное слепое плацебо-
контролируемое исследование длилось 6 лет, в нем приня-
ли участие 20 060 женщин в возрасте ≥16 лет с клинически 
диагностированным ПК после вагинальных родов или ке-
сарева сечения. Основной целью исследования являлась 
оценка влияния антифибринолитической терапии с  при-
менением транексамовой кислоты на  повышение риска 
смертности или других возможных осложнений ПК, в том 
числе и на необходимость проведения гистерэктомии.

Следует отметить, что на ранних этапах для оценки ча-
стоты случаев смертельного исхода в течение 42 дней по-
сле родоразрешения вследствие гистерэктомии или других 
возможных причин в исследование планировалось вклю-
чить только 15 000 участниц. Однако, как выяснилось 
в  ходе работы, решение о  проведении гистерэктомии 
в большинстве случаев принималось одновременно с ран-
домизацией, а  применение транексамовой кислоты, 
в свою очередь, могло бы повлиять на общие показатели 
смертности, но не на риск гистерэктомии. В связи с этим 
для более точного определения риска смертности от ПК, 
ассоциированного с применением транексамовой кисло-
ты, количество участниц было увеличено до 20 000.

Согласно дизайну исследования все участницы из 193 го-
спиталей 21 страны мира были рандомизированы в 2 груп-
пы: группу лечения (n=10 051) – ​получали транексамовую 
кислоту в  дозе 1  г внутривенно со  скоростью введения 
1 мл/мин, и группу плацебо (n=10 009) – ​получали плацебо 
в дополнение к стандартной схеме лечения кровотечения. 
Повторное введение транексамовой кислоты или плацебо 
осуществляли в  случаях, если кровотечение не  прекрати-
лось спустя 30 мин после первого введения либо его уда-
лось остановить, но оно возобновилось через 24 ч. После 
исключения из исследования 33 участниц по причине от-
сутствия первичных показателей для анализа были отобра-
ны 10 036 пациенток из группы лечения, и 9985 – ​из груп-
пы плацебо. В результате проведенного исследования по-
казатели материнской смертности от ПК были значитель-
но ниже в  группе лечения, нежели в  группе плацебо 
(1,5% – ​155  пациенток – ​против 1,9% – ​191 пациентка 
соответственно; относительный риск – ​ОР – ​0,81; 
95% ДИ 0,65-1,00; р=0,045), особенно у тех женщин, кото-
рым инфузию транексамовой кислоты осуществляли 
в  первые 3  ч после родоразрешения (1,2% – ​89 пациен-
ток – ​против 1,7% – ​177 пациенток – ​группы плацебо; 
ОР 0,69; 95% ДИ 0,52-0,91; р=0,008). Кроме того, примене-
ние транексамовой кислоты никак не  влияло на  риск 
гистерэктомии (3,6% – ​358  случаев – ​в  группе лечения 
против 3,5% – ​351  случая – ​в  группе плацебо; ОР 1,02; 
95%  ДИ  0,88-1,07; р=0,84). В  отношении других причин 
смерти не  было отмечено никакой достоверной разницы 
в обеих группах исследования. Что не менее важно, коли-
чество случаев нежелательных побочных эффектов, в том 
числе и  тромбоэмболических осложнений, вследствие 
проведенного лечения ПК не отличалось ни в группе полу-
чавших транексамовую кислоту, ни  в  группе плацебо. 
В итоге авторы пришли к выводу о том, что антифибрино-
литическая терапия ПК с  применением транексамовой 
кислоты не  только характеризуется высоким профилем 
эффективности, но также не ассоциируется с риском раз-
вития таких нежелательных побочных эффектов, как 
тромбоэмболические осложнения, и  должна проводиться 
в кратчайшие сроки после начала кровотечения.

Таким образом, материнская смертность вследствие ПК 
является серьезной проблемой, а  ожидание наступления 
эффекта от применения утеротоников после начала кро-
вотечения – ​недопустимым. В  свою очередь транексамо-
вая кислота в дозе 1 г с введением в как можно более ран-
ний срок и последующим профилактическим назначени-
ем в  течение первых 3 ч после родов является не  только 
наиболее рациональным, но  и  эффективным методом 
контроля ПК, а значит, надежным средством, способствую
щим достоверному снижению риска материнской смерт-
ности. Предоставленные данные относительно отсутствия 
риска развития серьезных побочных реакций и эффектив-
ности контроля кровотечений свидетельствуют о возмож-
ности широкого внедрения схем антифибринолитической 
терапии с применением транексамовой кислоты в клини-
ческую практику. Тем не  менее, что касается безопасно-
сти, то  нагрузочная доза введения не  должна превышать 
рекомендуемую – ​1 г с введением 1 мл/мин.
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