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ЛЬВІВСЬКИЙ НAЦІОНАЛЬНИЙ МЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ ДАНИЛА ГАЛИЦЬКОГО 

ОСОбЛИВОСТІ ЗМІН ПОКАЗНИКІВ СИСТЕМИ ГЕМОСТАЗУ ТА РІВНЯ 
С-РЕАКТИВНОГО ПРОТЕЇНУ У ХВОРИХ НА ГОСТРИЙ ХОЛЕЦИСТИТ

Вступ. Гострий холецистит, частим ускладненням якого є механічна обструкція жовчних проток, 
характеризується спектром симптомів – від місцевого запального процесу до суттєвих змін у гепато-
цитах та холестатичної інтоксикації. Ці симптоми часто проявляються порушенням усіх функцій печінки, 
що бере участь у синтезі більшості білків, як системи гемостазу, так і білків гострої фази. 

Мета дослідження – провести порівняльний аналіз показників системи гемостазу та рівня 
С-реактивного протеїну (СРП) у хворих на гострий калькульозний холецистит (ГКХ).

Методи дослідження. Обстежено 67 осіб: 20 практично здорових, 25 хворих на ГКХ без ускладнень 
(1-ша група) та 22 пацієнтів з ГКХ, ускладненим обтураційною жовтяницею (2-га група). Систему гемо-
стазу було досліджено шляхом визначення кількості тромбоцитів, протромбінового часу (ПЧ), активова-
ного парціального тромбопластинового часу (АПТЧ), концентрації фібриногену, вмісту розчинних фібрин-
мономерних комплексів (РФМК), активності антитромбіну ІІІ (АТІІІ) та Хагеман-залежного фібринолізу. 
А також визначали рівень СРП у сироватці крові. 

Результати й обговорення. Встановлено вірогідне подовження ПЧ, АПТЧ, підвищення концентрації 
фібриногену, вмісту РФМК, Хагеман-залежного фібринолізу та рівня СРП у групах хворих на ГКХ порівняно 
з контрольною (р<0,05, р<0,001). Крім того, виявлено вірогідне зниження рівня АТІІІ та зменшення кількості 
тромбоцитів у пацієнтів з ГКХ порівняно з показниками у практично здорових осіб (р<0,05). 

Висновки. В основі змін показників системи гемостазу, найімовірніше, лежить гепатоцелюлярна 
недостатність як причина зниження синтезу багатьох компонентів гемостазу на фоні запального ура-
ження в печінці. Порушення первинного і вторинного гемостазу при недостатній антикоагулянтній 
активності можуть призвести до поліорганних уражень гемодинаміки та мікроциркуляції. Збільшення 
вмісту РФМК у плазмі крові дає змогу передбачити наявність синдрому ДВЗ, а подовження АПТЧ та ПЧ 
буде характеризувати цей синдром як використання факторів згортання у фазу гіпокоагуляції. Вірогідне 
підвищення рівня СРП у хворих на ГКХ, ускладнений обтураційною жовтяницею, вказує на його участь у 
прогресуванні запального процесу.

КЛючОВІ СЛОВА: гострий холецистит; обтураційна жовтяниця; система гемостазу; синдром 
дисемінованого внутрішньосудинного згортання; С-реактивний протеїн.

ВСТУП. Гострий холецистит є одним з найпо-
ши реніших захворювань у структурі гострої хі-
рургічної патології органів черевної порожнини. 
частота захворюваності на дану патологію не-
ухильно зростає і збільшується за кожне деся-
тиріччя у два рази. Відомо, що найчастіше при-
чиною гострого холециститу є жовчнокам’яна 
хвороба, яка може супроводжуватися обтурацій-
ною жовтяницею (Ож) [1].

Гострий холестаз при механічній обструкції 
жовч них проток характеризується спектром 
симп томів – від місцевого запального процесу 
до суттєвих змін у гепатоцитах та холестатичної 
інтоксикації. Ці симптоми часто проявляються 

порушенням усіх функцій печінки, що бере участь 
у синтезі більшості білків, як системи гемостазу, 
так і білків гострої фази [1, 2]. 

Доведено, що С-реактивний протеїн (СРП) – 
це мультифункціональний білок гострої фази, 
що синтезується в печінці та відіграє важливу 
роль при запаленні [3]. Особливість його в тому, 
що він не специфічний (стосовно першопричини 
запалення), проте виявляє високу кореляцію 
концентрації в крові з тяжкістю хвороби [7, 8]. 
Відомо, що шляхи запалення і коагуляції тісно 
пов’язані між собою. А найбільш яскравим про-
явом порушення гемостазу та гемореології під 
впливом запального процесу може бути розвиток 
однієї з форм синдрому дисемінованого внутріш-
ньо судинного згортання (ДВЗ) [8, 9]. 

© ю. М. Степась, Л. Є. Лаповець, В. М. Акімова, З. Я. Лав-
ро, 2017.
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Мета до слідження – провести порівняльний 
аналіз по казників системи гемостазу та рівня СРП 
у хво рих на гострий калькульозний холецистит 
(ГКХ).

МЕТОДИ ДОСЛІДжЕННЯ. було обстежено 
47 хворих на ГКХ, з них 36 жінок (76,6 %) та 11 
чоловіків (23,4 %). Середній вік пацієнтів стано-
вив (52,82±2,21) року. До 1-ї групи ввійшли 25 
(53,2 %) хворих на ГКХ без ускладнень, до 2-ї – 
22 (46,8 %) пацієнти з ГКХ, ускладненим Ож. 
Контрольну групу становили 20 практично здо-
рових осіб (ПЗО) відповідних з пацієнтами до-
слідних груп віку і статі. Діагноз ГКХ було вста-
новлено на підставі клінічних, лабораторно-біо-
хімічних та інструментальних методів.

Систему гемостазу було досліджено шляхом 
визначення таких показників, як кількість тромбо-
цитів, протромбіновий час (Пч), активований 
парціальний тромбопластиновий час (АПТч), 
концентрація фібриногену, вміст розчинних 
фібрин-мономерних комплексів (РФМК), актив-
ність антитромбіну ІІІ (АТІІІ) та Хагеман-залеж-
ного фібринолізу. Пч та АПТч визначали за 
стандартними коагулогічними методиками, а 
РФМК – за допомогою паракоагуляційного орто-
фенантролінового тесту. При цьому використо-
вували реактиви фірми “ТЕХНОЛОГІЯ-СТАН-
ДАРТ” (м. барнаул, Росія). Активність Хагеман-
залежного фібринолізу визначали за швидкістю 
лізису еуглобулінового згустку плазми крові із 
застосуванням набору реактивів фірми “SIMKO 
LTD” (м. Львів). Концентрацію фібрино гену в 
плазмі крові визначали за методикою Р. А. Рут-
берг. Активність АТІІІ визначали шляхом інкубу-
вання розведеної цитратної плазми зі стандар-
тною кількістю тромбіну, а потім за часом згор-
тання фібриногену визначали антитромбінову 
активність. При цьому використовували набір 
реактивів фірми “SIMKO LTD” (м. Львів) [4, 5]. 

Дослідження щодо визначення рівня СРП у 
сироватці крові проводили імунотурбідимет рич-
ним методом за допомогою автоматичного біохі-

мічного аналізатора COBAS INTEGRA 400 PLUS 
(“ROCHE DIAGNOSTICS GmbH”, Ні меччина).

Взяття крові проводили відразу при госпіта-
лізації хворих у відділення шляхом забору з 
ліктьової вени за допомогою системи Vacutainer. 

Для статистичної обробки матеріалу вико-
ристовували пакет прикладних програм STATIS-
TICA 6.0. Результати наведено як М±m, де М – 
середнє значення показника, m – стандартна 
похибка. Вірогідність отриманих результатів 
оцінювали за t-критерієм Стьюдента. Зміни вва-
жали вірогідними при р<0,05 [6]. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОбГОВОРЕННЯ. Порів-
няльний аналіз показників системи гемостазу та 
рівня СРП у хворих на ГКХ виявив значні, ста-
тистично вірогідні відмінності (рис.,  табл.).

Два незалежних шляхи активації процесів 
згортання, внутрішній і зовнішній, оцінювали 
шляхом визначення АПТч та Пч відповідно. 
Встановлено, що у хворих на ГКХ без ускладнень 
значення Пч вірогідно зростало в 1,27 раза 
порівняно з показником у ПЗО (р<0,05). У 2-й 
групі пацієнтів, порівняно з контрольною, даний 
показник був вірогідно вищим в 1,33 раза, а 
порівняно з 1-ю – практично не відрізнявся від 
такого (р>0,05). Щодо АПТч, то в 1-й групі хворих 
він вірогідно перевищував показник контрольної 
групи в 1,2 раза (р<0,05), проте не виходив за 

Таблиця – Порівняльний аналіз показників системи гемостазу у хворих  
на гострий калькульозний холецистит (M±m)

Показник Контрольна група 
(п=20)

Група хворих
1-ша (n=25) 2-га (n=22)

Тромбоцити, ×109/л 282±12,05 207,58±5,89* 168,55±4,97*#

Пч, с 13,64±0,23 17,31±0,73* 18,2±1,6*
АПТч, с 31,57±1,13 37,74±1,39* 50,85±1,86*#

Фібриноген, г/л 3,22±0,12 4,6±0,33* 9,2±0,61*#

РФМК, мг%/100 мл 3,41±0,09 6,75±0,64* 15,72±1,46*#

Хагеман-залежний фібриноліз, хв 16,24±0,89 18,94±0,7 29,73±2,04*#

АТІІІ, % 100,81±1,81 85,08±1,92* 70,64±1,91*#

Примітки: 
1. * – вірогідність відмінності порівняно з показниками контрольної групи (р<0,05). 
2. # – вірогідність відмінності порівняно з показниками 1-ї групи (р<0,05).

Рис. Рівень С-реактивного протеїну у хворих на ГКХ 
(* – вірогідність відмінності порівняно з показниками 
контрольної групи (р<0,001, р<0,05); # – вірогідність від-
мінності порівняно з показниками 1-ї групи (р<0,001)).
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межі норми. У пацієнтів з ГКХ, ускладненим Ож, 
відзначали подовження АПТч в 1,61 раза (р<0,05) 
порівняно зі значенням контрольної групи та в 
1,35 раза (р<0,05) відповідно до значення дано-
го показника у хворих на ГКХ без ускладнень. 
Отримані результати свідчать про схильність 
хворих на ГКХ до гіпокоагуляції, причиною якої 
може бути недостатність як факторів протром-
бінового комплексу (VII, X, V, II), так і факторів 
внутрішнього шляху згортання (VIII, XI, IX). Такий 
стан може бути спровокований порушенням 
синтезу вказаних факторів згортання у клітинах 
печінки, при ура женні якої їх кількість, відповідно, 
зменшується, та нестачею вітамі ну К [5, 9, 11].

Дослідження концентрації фібриногену в 
крові хворих на ГКХ показали її вірогідне збіль-
шення. Так, у 1-й групі пацієнтів рівень фібри-
ногену був у 1,43 раза вищим порівняно з по-
казником контрольної групи (р<0,05). У хворих 
на ГКХ, ускладнений Ож, його концентрація 
вірогідно перевищувала значення групи ПЗО у 
2,86 раза (р<0,05), а значення групи хворих на 
ГКХ без ускладнень – у 2 рази відповідно 
(р<0,05). Таке зростання концентрації фібрино-
гену характерне для гострої фази запалення, 
оскільки фібриноген розглядають як один із го-
строфазних показників запалення і, як правило, 
він має транзиторний характер. А це, у свою 
чергу, сприяє збільшенню густини крові та 
порушує її реологію [8, 9]. 

При оцінці кількості РФМК, що відображають 
наявність внутрішньосудинного тромбоутворен-
ня, відзначено вірогідне їх збільшення у 1-й та 
2-й дослідних групах, порівняно з контрольною, 
в 1,43 і 4,61 раза відповідно (р<0,05). Рівень 
РФМК у хворих 2-ї групи перевищував значення 
1-ї групи у 2,33 раза (р<0,05). Виявлення РФМК 
у крові прямо вказує на наявність патологічно 
активного фібрину та існування синдрому ДВЗ 
у хронічній формі [5, 10]. 

Характер змін фібринолізу оцінювали за 
визначенням Хагеман-залежного фібринолізу. 
Так, у 2-й групі хворих на ГХК було відмічено 
вірогідне зростання даного показника в 1,83 раза 
(р<0,05) порівняно з контрольною групою та в 
1,57 раза (р<0,05) – порівняно з 1-ю. Такі резуль-
тати вказують на зниження фібринолітичного 
потенціалу крові [4, 5].

Для оцінки стану антикоагулянтної активності 
досліджували рівень АТІІІ – основного потужно-
го інгібітора фібрину, на частку якого припадає 
близько 75 % усієї антикоагулянтної активності 
плазми, та активації практично всіх факторів 
згортання крові, перш за все фактора Хагемана. 
При запальних пошкодженнях АТІІІ споживається 
та інактивується шляхом протеолізу [5, 9, 11]. 
Так, у хворих на ГКХ без ускладнень зміни рівня 

АТІІІ супроводжувалися вірогідним зниженням 
на 15,6 % (р<0,05) порівняно з контрольною 
групою. Зміна концентрації АТІІІ у пацієнтів з 
ГКХ, ускладненим Ож, була вірогідно нижчою 
на 29,9 % (р<0,05) порівняно з контрольною 
групою і на 17 % (р<0,05) – порівняно з 1-ю. Такі 
показники концентрації АТІІІ є, можливо, одним 
із множинних механізмів формування структур-
них змін системних проявів захворювання внаслі-
док підвищеного його використання через вели-
кий запальний потенціал і можуть свідчити про 
формування хронічного синдрому ДВЗ [4, 9].

Крім того, виявлено вірогідне зменшення 
кількості тромбоцитів у хворих дослідних груп 
порівняно з контрольною. Так, у 1-й і 2-й групах 
хворих на ГКХ даний показник був на 26,4 % 
(р<0,05) та 40,2 % (р<0,05) нижчим порівняно з 
контрольною групою. У 2-й групі пацієнтів з ГКХ 
кількість тромбоцитів була вірогідно на 18,8 % 
меншою від показника 1-ї групи хворих (р<0,05).

Відомо, що одним із маркерів гострої фази 
запалення є СРП, синтез якого посилюється вже 
через 6–8 год після початку запального процесу, 
сягаючи максимуму через 1–2 дні [7, 8]. Наші 
дослідження показали такі показники рівня СРП 
у хворих на ГКХ (рис.). Так, у групі пацієнтів з 
ГКХ без ускладнень він становив (7,35±1,45) мг/л 
і був вірогідно вищим у 3,4 раза (р<0,001) 
порівняно з показником контрольної групи. У 2-й 
групі хворих рівень СРП складав (80,61±8,21) мг/л 
і в 37,1 раза (р<0,05) вірогідно перевищував по-
казник контрольної групи та майже в 11 разів 
(р<0,001) – показник групи пацієнтів з ГКХ, 
ускладненим Ож. 

ВИСНОВКИ. 1. В основі змін показників си-
стеми гемостазу, що характеризуються подовжен-
ням Пч, АПТч, зменшенням кількості тром-
боцитів, зниженням фібринолітичного та анти-
коагулянтного потенціалу крові, найімо вірніше, 
ле  жить гепатоцелюлярна недостатність як 
при чи на зниження синтезу багатьох компо нентів 
гемостазу на фоні запального ураження в печінці.

2. Зниження активності АТІІІ свідчить про 
виснаження адаптаційних можливостей гемо-
стазу. Порушення первинного і вторинного гемо-
стазу при недостатній антикоагулянтній актив-
ності можуть призвести до поліорганних уражень 
гемодинаміки та мікроциркуляції. 

3. Збільшення вмісту РФМК у плазмі крові 
дає змогу передбачити наявність синдрому ДВЗ, 
а подовження АПТч та Пч буде характеризува-
ти цей синдром як використання факторів згор-
тання у фазу гіпокоагуляції.

4. Вірогідне підвищення рівня СРП у хворих 
на ГКХ, ускладнений Ож, вказує на його участь 
у прогресуванні запального процесу. 
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Ю. М. Степась, Л. Е. Лаповец, В. М. Акимова, З. Я. Лавро
ЛЬВОВСКИЙ НAЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ ДАНИЛА ГАЛИЦКОГО

ОСОбЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЙ ПОКАЗАТЕЛЕЙ СИСТЕМЫ ГЕМОСТАЗА 
И УРОВНЯ С-РЕАКТИВНОГО ПРОТЕИНА У бОЛЬНЫХ ОСТРЫМ ХОЛЕЦИСТИТОМ

Резюме
Вступление. Острый холецистит, частым осложнением которого является механическая обструк-

ция желчных протоков, характеризуется спектром симптомов – от местного воспалительного про-
цесса к существенным изменениям в гепатоцитах и холестатической интоксикации. Эти симптомы 
часто проявляются нарушением всех функций печени, которая принимает участие в синтезе большин-
ства белков, как системы гемостаза, так и белков острой фазы.
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Цель исследования – провести сравнительный анализ показателей системы гемостаза и уровня 
С-реактивного протеина (СРП) у больных острым калькулезным холециститом (ОКХ). 

Методы исследования. Обследовано 67 человек: 20 практически здоровых, 25 больных ОКХ без 
 осложнений (1-я группа) и 22 пациента с ОКХ, осложненным обтурационной желтухой (2-я группа). Систе-
му гемостаза было исследовано путем определения количества тромбоцитов, протромбинового времени 
(ПВ), активированного парциального тромбопластинового времени (АПТВ), концентрации фибриногена, 
содержания растворимых фибрин-мономерных комплексов (РФМК), активности антитромбина III (АТIII) и 
Хагеман-зависимого фибринолиза. А также определяли уровень СРП в сыворотке крови. 

Результаты и обсуждение. Установлено достоверное удлинение ПВ, АПТВ, повышение концен-
трации фибриногена, содержания РФМК, Хагеман-зависимого фибринолиза и уровня СРП в группах 
больных ОКХ по сравнению с контрольной (р<0,05, р<0,001). Кроме того, выявлено достоверное снижение 
уровня АТIII и уменьшение количества тромбоцитов у пациентов с ОКХ по сравнению с показателями у 
практически здоровых лиц (р<0,05). 

Выводы. В основе изменений показателей системы гемостаза, скорее всего, лежит гепатоцеллю-
лярная недостаточность как причина снижения синтеза многих компонентов гемостаза на фоне вос-
палительного поражения в печени. Нарушения первичного и вторичного гемостаза при недостаточной 
антикоагулянтной активности могут привести к полиорганным поражениям гемодинамики и микро-
циркуляции. Увеличение содержания РФМК в плазме крови позволяет предположить наличие синдрома 
ДВС, а удлинение АПТВ и ПВ будет характеризовать этот синдром как использование факторов свер-
тывания в фазу гипокоагуляции. Достоверное повышение уровня СРП у больных ОКХ, осложненным 
обтурационной желтухой, указывает на его участие в прогрессировании воспалительного процесса.

КЛючЕВЫЕ СЛОВА: острый холецистит; обтурационная желтуха; система гемостаза; синдром 
диссеминированного внутрисосудистого свертывания; С-реактивный протеин.

J. M. Stepas, l. e. lapovets, V. M. akimova, Z. Ya. lavro
DANYLO HALYTSKYI LVIV NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY 

PECULIARITIES OF HEMOSTATIC PARAMETERS AND C-REACTIVE PROTEIN 
CHANGES IN PATIENTS WITH ACUTE CHOLECYSTITIS

Summary
Introduction. Acute cholecystitis, which is frequently complicated by the bile ducts mechanical obstruction, is 

characterized by a variety of symptoms – from local inflammation to significant changes in hepatocytes and cholestatic 
intoxication. These symptoms often manifest violation of the liver functions, which is involved in the synthesis of 
most proteins, as the system of hemostasis, as well as the so-called «acute phase proteins». 

The aim of the study – to determine and conduct comparative analysis of hemostatic parameters and level of 
C-reactive protein (CRP) in patients with acute calculous cholecystitis (ACC). 

Methods of the research. 67 people were examined: 20 of them – healthy, 25 – patients with ACC without 
complications (1 group) and 22 – patients with ACC complicated with obstructive jaundice (2 group ). The study of 
hemostasis was performed by determining platelet count, prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin 
time (APTT), fibrinogen concentration, the content of soluble fibrin-monomeric complexes (SFMC), antithrombin III 
activity (ATIII) and Hagemann-dependent fibrinolysis. Determination of CRP level in blood serum was also performed. 

Results and Discussion. We found a significant elongation of the PT, APTT, increased concentration of 
fibrinogen, SFMC content, Hagemann-dependent fibrinolysis and the level of CRP in patients with ACC in comparison 
with the control group (p<0.05, p<0.001). In addition, a significant decrease in ATIII level and reduction of the number 
of platelets in patients with ACC in comparison with the practically healthy people (p<0.05) was found. 

Conclusions. The basis of the identified changes in parameters of hemostasis system most likely lies in 
hepatocellular insufficiency as the cause of the reduced synthesis of many components of haemostasis on the 
background of inflammatory liver damage. Disorders of primary and secondary hemostasis with insufficient antico-
agulants activity can lead to multiple lesions in hemodynamics and microcirculation. The increase in the content of 
SFMC in plasma suggests the presence of DIC syndrome. A prolongation of PT and APTT will characterize DIC 
syndrome as the use factors of a phase hypocoagulation.A significant increase in the level of CRP in patients with 
ACC complicated with obstructive jaundice indicates its involvement in the progress of the inflammatory process.

 
KEY WORDS: acute cholecystitis; obstructive jaundice; hemostasis system; disseminated intravascular 

coagulation syndrome; c-reactive protein.
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