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Резюме. З метою визначення показників коагуля-
ційного гемостазу залежно від віку та рівня ендогенно-
го інсуліну (ЕІ) в крові у хворих із різними формами 
фібриляції передсердь (ФП) та з метаболічним синдро-
мом (МС) обстежено 137 осіб із пароксизмальною, 
персистувальною та перманентною формами ФП та з 
МС, серед них 28 – середнього віку (1-ша група); 67 – 
літнього віку (2-га група) та 42 – старечого віку (3-тя 
група); 84 – з інсулінорезистентністю, 53 – без інсулі-
норезистентності. Проведено аналіз стану системи коа-
гуляційного гемостазу за показниками протромбінового 
індексу (ПтІ), фібриногену, розчинних фібрин-
мономерних комплексів (РФМК) та D-димерів у плазмі 
крові за стандартними методиками. Виявлено тенден-
цію до зростання ПтІ з віком та найбільше його підви-
щення майже на 25 % (р<0,05) у пацієнтів 3-ї групи зі 
спонтанною гіперінсулінемією (ГІ) та з пароксизмаль-
ною ФП. Рівень фібриногену в крові мав тенденцію до 
зростання з віком (р<0,1) і виявився збільшеним у 1,5-2 
рази при реактивній та спонтанній ГІ порівняно з осо-

бами без інсулінорезистентності (р<0,05) як при парок-
сизмальній, так і при постійних формах ФП. Достовірне 
підвищення рівня РФМК виявлено у всіх пацієнтів, 
проте в більшій мірі в осіб 2-ї та 3-ї групи при спонтан-
ній ГІ (р<0,05) та перманентній формі ФП (р<0,05). 
Підвищення рівня D-димерів у плазмі крові виявилося 
характерним для 40 % осіб середнього віку та майже в 
50 % – у літньому та старечому віці, переважно при 
спонтанній ГІ (р<0,05). Наявність D-димерів у крові 
виявлено в 40 %; 42 % та 54 % випадків при пароксиз-
мальній, персистувальній та перманентній формі ФП 
відповідно (р<0,05). Отже, пацієнти старших вікових 
груп незалежно від форми ФП та за наявності інсуліно-
резистентності характеризуються формуванням стану 
гіперкоагуляції, що проявляється підвищенням рівня 
ПтІ, фібриногену, РФМК та D-димерів у плазмі крові 
порівняно з пацієнтами без інсулінорезистентності. 

Ключові слова: фібриляція передсердь, метаболі-
чний синдром, гемостаз, вік, інсулінорезистентність. 
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Вступ. Поширеність ФП у загальній популя-
ції становить 0,4-1 %, збільшується зі старінням 
населення і досягає 8 % в осіб старше 80 років [1, 
3]. Фібриляція передсердь може призвести до 
прогресуючого збільшення коагуляційного поте-
нціалу крові, стійкої гіперкоагуляції, за якою, 
безумовно, назріває зрив протизгортальних меха-
нізмів, який зумовлений дисбалансом системи 
гемостазу загалом [4].  

Для залежних від віку змін системи гемоста-
зу характерним є підвищення активності згорта-
льної функції крові та зниження активності фіб-
ринолітичної системи [5] з формуванням стану 
гіперкоагуляції крові [2, 6].  

В умовах активації гемокоагуляції з віком 
навіть у здорових людей зростає концентрація D-
димеру в плазмі крові [1], що зумовлено підви-
щеним лізисом фібрину [4]. 

Проте на даний час залишаються недостат-
ньо вивчені зміни гемостатичного балансу у хво-
рих на ФП з МС при старінні та залежно від на-
явності інсулінорезистентності, що й зумовило 
мету нашого дослідження. 

Мета дослідження. Визначити показники коа-
гуляційного гемостазу залежно від віку та рівня ЕІ в 
крові у хворих із різними формами ФП та з МС. 

Матеріал і методи. Обстежено 137 осіб із 
різними формами на ФП неревматичного генезу, 
які мали три і більше ознаки МС за критеріями 
АТР ІІІ (2001) та МАД (2005) [2], (72 чоловіки, 
65 жінок; середній вік в межах 65±15 років). Па-
роксизмальну форму ФП виявлено у 35, персис-
тувальну – у 12, перманентну – у 90 пацієнтів. 

Проведено загальноклінічне обстеження, 
пероральний глюкозотолерантний тест із парале-
льним визначенням глюкози за допомогою глю-
козооксидазного методу та ЕІ в плазмі крові за 
імуноферментним методом «ELISA» (фірма 
DRG, США). Залежно від рівня ЕІ визначено три 
типи інсулінемії: нормальний рівень ЕІ в крові в 
межах 8-20 мкОд/мл; реактивна ГІ – ЕІ в крові 
натще в межах норми, через 2 години після нава-
нтаження глюкозою понад 20 мкОд/мл; спонтан-
на ГІ – ЕІ в крові натще та через 2 години після 
навантаження глюкозою понад 20 мкОд/мл. Нор-
мальний рівень ЕІ в крові розцінювався як ознака 
відсутності інсулінорезистентності; наявність 
реактивної та спонтанної ГІ – як прояв інсуліно-
резистентності. 

Для характеристики стану коагуляційної 
ланки гемостазу визначено концентрацію фібри-
ногену в плазмі крові ваговим методом за Р.А. 
Рутберг (1961), ПтІ – за методом A.J. Quick 
(1935), РФМК – ортофенантроліновим тестом за 
допомогою стандартного набору реагентів (фірма 
«Технологія-Стандарт», Росія). Концентрацію D-
димерів визначали імуноферментним методом за 
допомогою набору «D-dimer Kit» (фірма Cormay, 
Польща).  

Згідно з міжнародною класифікацією віко-
вих періодів (1972) пацієнтів було розподілено на 
три групи. До 1-ї групи війшли 28 осіб середньо-
го віку (46-59 років), серед них 12 пацієнтів із 
нормальним рівнем ЕІ в крові, 7 – із реактивною 
ГІ, 9 – зі спонтанною ГІ; до 2-ї групи – 67 осіб 
літнього віку (60-74 роки), серед яких 23 пацієн-
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ти із нормальним рівнем ЕІ в крові, 21 – з реакти-
вною ГІ, 23 – зі спонтанною ГІ; до 3-ї групи – 42 
особи старечого віку (75-89 років), серед них 18 
із нормальним рівнем ЕІ в крові, 12 – з реактив-
ною ГІ, 12 – зі спонтанною ГІ. Контроль – 20 
практично здорових осіб різного віку. 

Статистичний аналіз результатів проведено 
за допомогою пакета програм «Statistika for Win-
dows 7.0» (Statsoft, USA). Оцінку вірогідності 
розходження середніх величин проведено за до-
помогою парного t-критерію Стьюдента. Достові-
рними вважалися показники при р<0,05. Прове-
дено парний факторний кореляційний аналіз із 
обрахуванням коефіцієнта кореляції Пірсона – r. 
Обчислено відношення шансів (OR), 95 % індекс 
конфіденційності (СІ) із використанням таблиць 
2×2 ((a*b)/(c*d)). 

Результати дослідження та їх обговорення. 
В усіх обстежених пацієнтів виявлено активацію 
згортальної функції крові за показниками коагу-
ляційної ланки гемостазу, але в різній мірі залеж-
но від віку та рівня ЕІ в крові (табл. 1).  

Так, в осіб 1-ї групи з нормальним рівнем ЕІ 
відмічено лише тенденцію до зростання показни-
ка ПтІ (р<0,1), у той час як при реактивній та спо-
нтанній ГІ виявлено достовірне його збільшення 
на 20 % порівняно з контролем (р<0,05). У паціє-
нтів 2-ї групи виявлено підвищення ПтІ на  
14,18 %; 17,38 %; 20,01 %; у 3-й групі – на  
15,82 %; 17,84 %; 24,03 % відповідно при норма-
льному ЕІ, реактивній та спонтанній ГІ порівняно 
з контролем (р<0,05). Серед пацієнтів 2-ї та 3-ї 
групи при нормальному рівні ЕІ та реактивній ГІ 
виявлено тенденцію до збільшення ПтІ з віком 
(р1<0,1) та достовірне його зростання в осіб 3-ї 
групи при спонтанній ГІ (р1<0,05) порівняно з 
пацієнтами 1-ї групи. Отже, найвищий рівень ПтІ 
характерний для осіб старечого віку зі спонтан-
ною ГІ. 

Аналіз рівня ПтІ залежно від форми ФП та 
віку дозволив виявити достовірне збільшення на 
22,48 % у пацієнтів 1-ї групи з постійною ФП; на 
20,61 % та на 14,61 % – у пацієнтів 2-ї групи із 
пароксизмальною та постійною формами ФП 
відповідно, порівняно з контролем (р<0,05). В 
осіб 3-ї групи рівень ПтІ був достовірно збільше-
ний лише при пароксизмальній ФП на 25,81 % 
порівняно з контролем (р<0,05). 

У популяційному дослідженні ARIC А. Festa 
та співав. [7] виявлено підвищення вмісту фібри-
ногену в крові за наявності інсулінорезистентнос-
ті, що дозволило авторам дійти висновку про 
зв’язок інсулінорезистентності з високим атеро-
тромботичним ризиком. 

В осіб 1-ї, 2-ї та 3-ї груп нами виявлено зрос-
тання рівня циркулюючого фібриногену з віком 
майже у два рази порівняно з показником у конт-
ролі (р<0,05). Причому максимальні значення 
виявилися характерними для осіб 2-ї та 3-ї групи 
з реактивною та спонтанною ГІ (р<0,05), що роз-
цінювалося нами як прояв формування гіперкоа-

гуляції в осіб із різними формами ФП та МС і з 
інсулінорезистентністю. 

У пацієнтів літнього та старечого віку вияв-
лено прямий кореляційний зв’язок між рівнем 
фібриногену та ЕІ: r=0,2836, p=0,0437 (2-га гру-
па); r=0,5261, p=0,0003 (3-тя група). Отже, інсулі-
норезистентність як із спонтанною, так і з реак-
тивною ГІ супроводжується гіперфібриногенемі-
єю у хворих на ФП. 

Аналіз показників рівня фібриногену в крові 
у хворих 1-ї групи залежно від форми ФП дозво-
лив виявити його підвищення у два рази як із 
пароксизмальною, так і з постійними формами 
ФП, але із пароксизмальною, персистувальною та 
перманентною ФП (р<0,05), лише при спонтанній 
ГІ порівняно із контролем (р<0,05). В осіб 2-ї 
групи рівень фібриногену перевищував показник 
у контролі на 52,96 %; 37,83 % та 76,31 % відпо-
відно, більш виражено – у пацієнтів зі спонтан-
ною ГІ порівняно з особами при нормальному 
рівні ЕІ. У хворих 3-ї групи виявлено збільшення 
показника фібриногену в 1,6; 1,4; 1,7 раза відпо-
відно при пароксизмальній, персистувальній та 
перманентній формах ФП, що проявлялося біль-
ше при реактивній та спонтанній ГІ порівняно з 
контролем (р<0,05). Наші дані співзвучні з дани-
ми джерел літератури про зростання з віком рівня 
фібриногену в осіб з інсулінорезистентністю та 
ФП [6, 7]. 

Активація фази утворення тромбіну із про-
тромбіну супроводжується швидким підвищен-
ням концентрації циркулюючого тромбіну, що 
призводить до активації фібринолізу і фібриноге-
нолізу. Поява в кровотоці РФМК та D-димерів 
вважається пусковим механізмом дестабілізації 
гемоваскулярного гомеостазу, що значно підви-
щує ризик тромботичних ускладнень [4, 5].  

Рівень РФМК у хворих 1-ї, 2-ї та 3-ї групи в 
цілому достовірно більше ніж у 1,4-2 рази пере-
вищував показник у контролі (р<0,05). Проте при 
порівнянні з показником у 1-й групі в пацієнтів 
2-ї групи виявлено лише тенденцію до збільшен-
ня рівня РФМК (р1<0,1). Для осіб 3-ї групи харак-
терним виявилося підвищення рівня РФМК на 
31,78 %; 32,85 % та на 38,88% - в осіб із нормаль-
ним ЕІ, реактивною та спонтанною ГІ відповідно 
порівняно із пацієнтами 1-ї групи (р1<0,05).  

При врахуванні наявності інсулінорезистент-
ності виявлено достовірне збільшення рівня 
РФМК у пацієнтів усіх груп, проте максимальних 
значень цей показник досягнув серед осіб 3-ї гру-
пи при реактивній та спонтанній ГІ порівняно із 
особами 1-ї групи (р1<0,05).  

При проведенні кореляційного аналізу між 
рівнями РФМК та ЕІ у літньому та старечому віці 
виявлено прямий кореляційний зв’язок середньої 
сили (r = 0,5951, p = 0,0002; r = 0,5121, p = 0,0017) 
відповідно, що розцінювалося нами як підтвер-
дження взаємозв’язку між активністю фібринолі-
зу і наявністю інсулінорезистентності [1]. 

При аналізі показників РФМК залежно від 
форми ФП підвищення його рівня виявлено при 
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всіх формах, максимальне - при перманен-
тній формі ФП. 

Отримані нами дані щодо вікових від-
мінностей у системі коагуляції/анти-
коагуляції, а також напрямок змін показни-
ків ПтІ, фібриногену та РФМК при інсулі-
норезистентності збігаються з результата-
ми досліджень інших авторів [2, 5]. 

Відомо, що при активації коагуляцій-
ного гемостазу та утворення фібрину запу-
скається фібринолітична активність крові 
з підвищенням рівня циркулюючих D-
димерів у крові. Тому показник D-димерів 
вважається ознакою гострої гіперкоагуля-
ції [4, 6].  

Нами виявлено підвищення рівня D-
димерів >200 нг/мл у плазмі крові в 11 
(39,28 %) випадках у 1-й групі, у 29 
(43,28 %) – у 2-й групі та у 22 (52,38 %) – 
у 3-й групі (р<0,05). Отже, накопичення 
D-димерів у крові відмічено в більшій мірі 
у пацієнтів 2-ї та 3-ї груп із ГІ.  

За наявності інсулінорезистентності з 
віком рівень D-димерів підвищувався по-
рівняно з пацієнтами без інсулінорезисте-
нтності (р<0,05). Проте найвищі значення 
показника виявлено у 3-й групі при спон-
танній ГІ, що на 11,67 % перевищувало 
відповіний показник у 1-й групі (р1<0,05). 

Виявлено прямий кореляційний зв’я-
зок середньої сили між рівнем D-димерів 
та рівнем ЕІ в осіб літнього та старечого 
віку (r=0,6228, p=0,00002; r=0,3494, 
p=0,0008), що свідчить про підвищення 
ймовірності тромботичних ускладнень із 
віком у пацієнтів із ФП та інсулінорезис-
тентністю. 

При аналізі індивідуальних значень 
показника D-димерів залежно від форми 
ФП виявлено наявність D-димерів у крові 
як при пароксизмальній, так і при постій-
них формах ФП. Зокрема, показник D-
димерів виявився підвищеним у 14 (40 %) 
випадках при пароксизмальній формі ФП; 
у 5 (42 %) – при персистувальній ФП та в 
49 (54 %) – при перманентній ФП 
(р<0,05). 

Отже, для пацієнтів різних вікових 
груп, особливо при постійних формах ФП, 
існує загроза розвитку гострої гіперкоагу-
ляції за показником D-димерів, проте біль-
ша ймовірність характерна для осіб літ-
нього та старечого віку з перманентною 
ФП порівняно з особами із пароксизмаль-
ною та персистувальною ФП. 

Нами проведено аналіз відношення 
шансів (ВШ) розвитку «кінцевої точки» 
при 95 % ДI та критерії р<0,05 у хворих на 
ФП із МС за величинами показників коа-
гуляційного гемостазу з урахуванням віку. 

Встановлено, що з віком у хворих на 
ФП з інсулінорезистентністю підвищення 
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Таблиця 2 
Відношення шансів у хворих різного віку із фібриляцією передсердь та метаболічним  

синдромом за показниками коагуляційного гемостазу 

Примітка. OR – відношення шансів; 95% СІ – індекс конфіденційності; р – критерій вірогідності 

Показник ВШ 95% ДІ р 
1-ша група (n=28) 

Фібриноген >5,0 г/л 11,29 1,58-52,71 р<0,018 
РФМК >6,0 мг/мл 10,47 1,84-32,46 р<0,005 

Д-димери >200 нг/мл 13,25 1,60-30,54 р<0,010 
2-га група (n=67) 

Фібриноген >5,0 г/л 12,05 1,47-31,85 р<0,010 
РФМК >6,0 мг/мл 11,37 2,10-26,96 р<0,001 

Д-димери >200 нг/мл 15,41 1,87-29,52 р<0,003 
3-тя група (n=42) 

Фібриноген >5,0 г/л 14.21 2,22-25,94 р<0,001 
РФМК >6,0 мг/мл 14.57 2,22-27,94 р<0,001 

Д-димери >200 нг/мл 20,90 2,44-39,36 р<0,001 

концентрації фібриногену >5 г/л; РФМК >6 мг/мл 
та D-димерів >200 нг/мл у плазмі крові асоцію-
ється з великою ймовірністю виникненням 
«кінцевої точки», зокрема, тромбоемболій порів-
няно з особами без інсулінорезистентності. У 
пацієнтів 2-ї групи ймовірність розвитку 
«кінцевої точки» збільшується порівняно з особа-
ми 1-ї групи на 6,73 %; 8,59 % та на 16,30 % 
(табл. 2). У пацієнтів 3-ї групи порівняно з особа-
ми 2-ї групи мало місце збільшення відносного 
ризику розвитку «кінцевої точки» на 17,92 %; 
28,14 % та 35,63 % відповідно. Порівнюючи ри-
зик виникнення тромбоемболій у хворих 3-ї гру-
пи із пацієнтами 1-ї групи виявлено значне зрос-
тання шансів розвитку тромбоемболій на 
25,86 %; 39,15 % та на 57,74 % відповідно при 
збільшенні рівня фібриногену >5 г/л та D-
димерів >200 нг/мл.  

Висновки 
1. В осіб літнього та старечого віку за наяв-

ності фібриляції передсердь та інсулінорезистен-
тності як із спонтанною, так і з реактивною гіпер-
інсулінемією більш інтенсивно формується стан 
гіперкоагуляції. 

2. До несприятливих чинників перебігу фіб-
риляцій передсердь в осіб із метаболічним синд-
ромом слід віднести не лише вік, а й інсуліноре-
зистентність з реактивною та спонтанною гіпер-
інсулінемією, збільшення рівня в крові фібрино-
гену > 5 г/л, розчинних фібрин-мономерних ком-
плексів > 6 мг/мл та D-димерів > 200 нг/мл. 

Перспективи подальших досліджень. По-
дальші наукові пошуки доцільно спрямувати на 

вивчення показників ендотеліальної дисфункції 
та активність ренін-ангіотензин-альдостеронової 
системи у хворих на фібриляції передсердь з ме-
таболічним синдромом залежно від типу інсулі-
немії. 
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ОСОБЕННОСТИ НЕБЛАГОПРИЯТНЫХ ГЕМОСТАТИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ ТЕЧЕНИЯ  
ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ У БОЛЬНЫХ С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ  

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВОЗРАСТА  

М.А. Оринчак, М.М. Василечко  
Резюме. С целью определения показателей коагуляционного гемостаза в зависимости от возраста и уровня 

эндогенного инсулина (ЭИ) в крови у больных с различными формами фибрилляции предсердий (ФП) и с метабо-
лическим синдромом (МС) обследовано 137 больных с пароксизмальной, персистирующей и перманентной форма-
ми ФП и с МС, среди них 28 – среднего возраста (1-ая группа); 67 – пожилого возраста (2-ая группа) и 42 – старчес-
кого возраста (3-ья группа); 84 – с инсулинорезистентностью, 53 – без инсулинорезистентности. Проведено анализ 
состояния системы коагуляционного гемостаза по показателям протромбинового индекса (ПтИ), фибриногена, 
растворимых фибрин-мономерных комплексов (РФМК) и D-димеров в плазме крови по стандартным методикам. 
Выявлена  тенденция к увеличению ПтИ с возрастом и наибольшее его повышение почти на 25 % (р<0,05) выявлено 
у больных 3-ей группы со спонтанной гиперинсулинемией (ГИ) и с пароксизмальной ФП. Уровень фибриногена в 
крови имел тенденцию к увеличению с возрастом (р<0,1) и оказался увеличенным в 1,5-2 раза при реактивной и 
спонтанной ГИ по сравнению с больными без инсулинорезистентности (р<0,05), как при пароксизмальной, так и 
при постоянных формах ФП. Достоверное повышение уровня РФМК выявлено у всех больных, однако в большей 
степени у больных 2-ой и 3-ей группы со спонтанной ГИ (р<0,05) при перманентной форме ФП (р<0,05). Повыше-
ние уровня D-димеров в плазме крови оказалось характерным для 40 % больных среднего возраста и почти у 50 % 
– в пожилом и старческом возрасте, преимущественно при спонтанной ГИ (р<0,05). Наличие D-димеров в крови 
обнаружено у 40 %; 42 % и 54 % случаях при пароксизмальной, персистирующей и перманентной форме ФП соот-
ветственно (р<0,05). Таким образом, больные старших возрастных груп независимо от формы ФП и при наличии 
инсулинорезистентности характеризируются формированием состояния гиперкоагуляции, что проявляется повы-
шением уровня ПтИ, фибриногена, РФМК и D-димеров в плазме крови по сравнению с больными без инсулиноре-
зистентности.  

Ключевые слова: фибрилляция предсердий, метаболический синдром, гемостаз, возраст, инсулинорезистент-
ность. 

FEATURES OF ADVERSE HEMOSTATIC FACTORS OF ATRIAL FIBRILLATION AND  
METABOLIC SYNDROME IN PATIENTS DEPENDING ON AGE  

M.A. Orynchak, M.M. Vasylechko 
Abstract. Purpose – determination of coagulation hemostasis parameters depending on age and plasma endogenous 

insulin (EI) levels in the patients with different forms of atrial fibrillation (AF) and metabolic syndrome (MS). Materials 
and methods. The study involved 137 patients with paroxysmal, persistent and permanent forms of AF and with MS, incl-
uding 28 patients – the middle age (group 1); 67 elderly patients (group 2) and 42 old age patients (group 3); 84 patients – 
with insulin resistance and 53 patients – without insulin resistance. An analysis of coagulation hemostasis plasma paramete-
rs was made according to prothrombin index (PtI), fibrinogen, soluble fibrin monomer complexes (SFMC) and D-dimer 
levels by standard methods. Results. It was found that PtI level tends to increase with age. The most significant increase up 
to 25 % (p<0.05) was in the 3rd group of patients with spontaneous hyperinsulinemia (HI) and with paroxysmal AF. The 
plasma fibrinogen level tended to increase with age (р<0.1) and was increased by 1,5-2 times under reactive and spontane-
ous НI compared to the patients without insulin resistance (p<0.05), both in paroxysmal and in permanent forms of AF. 
Significant increase of SFMC level was detected in all patients, but there was greater extent in patients of the 2nd and 3rd 
groups with spontaneous HI (p<0.05) and with the permanent form of AF (p<0.05). Increased plasma D-dimer levels appe-
ared typical for 40% of the patients of middle age and almost 50% in elderly and old patients, mainly in spontaneous HI 
(p<0.05). The presence of D-dimer in plasma was found in 40 %; 42 % and 54 % cases under paroxysmal, persistent and 
permanent forms of AF, respectively (p<0.05). Conclusions. Patients of older age groups regardless of AF type and under 
the presence of insulin resistance are characterized by hypercoagulable state formation and that manifested by increased 
plasma PtI, fibrinogen, SFMC and D-dimer levels compared to patients without insulin resistance.  

Key words: atrial fibrillation, metabolic syndrome, haemostasis, age, insulin resistance. 
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