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Антикоагулянтное звено системы гемостаза 
выполняет роль антитромботического щита, 
предотвращающего патологическое тромбообра-
зование. Распространение процесса коагуляции 
лимитируется действием протеина С (ПС), анти-
тромбина III (АТ III), активируемого тромбином 
ингибитора фибринолиза (ТАFI) и ингибитора 
пути тканевого фактора (TFPI), точкой приложе-
ния которых являются активные формы факторов 
системы свертывания крови. Действие ТАFI в 
норме и при патологиях заключается в ингиби-
ровании процесса активации свертыва-
ния крови, инициированного TFPI; он 
ингибирует начальный этап свертывания 
крови, антитромбин III является главным 
физиологическим ингибитором тромби-
на, а также принимает участие в инги-
бировании активированных факторов 
Ха, IXa, XIa и XIIа [11, 13, 17]. Система 
ПС уникальна, поскольку ее антикоа-
гулянтное действие пропорционально 
усилению процесса активации системы 
свертывания крови (рис. 1). Нарушение 
равновесия между про- и антикоагулян-
тами приводит к развитию тромбофилии. 
Причиной тромбофилического состояния 
могут быть врожденные (генетические) 
и приобретенные факторы риска.

К генетическим факторам риска тром-
бофилии относится дефицит физиологи-
ческих антикоагулянтов — антитромби - 
на III, протеинов С и S, генетический 
полиморфизм протромбина и коагуля-
ционного фактора V (фактор V Лейден 

не теряет своих прокоагулянтных свойств, но 
резистентен к действию активированного ПС). 
Необходимо отметить, что резистентность факто-
ра V Лейден к активированному ПС — наиболее 
частая форма тромбофилии, ассоциированная 
с венозными тромбозами. Приобретенными 
факторами риска являются антифосфолипидные 
антитела (люпус антикоагулянты и/или анти-
кардиолипиновые антитела) [10, 18, 19].

Необходимость определения активности ПС 
в плазме крови обусловлена снижением его ак-
тивности в случае патологической активации 
системы свертывания крови. Своевременное 
выявление нарушений в системе ПС позволяет 
проводить адекватную медикаментозную анти-
тромботическую терапию и контролировать эф-
фективность лечения.

Антикоагулянтная система истощается значи-
тельно быстрее, чем система свертывания крови, 
скорость синтеза физиологических антикоагу-
лянтов значительно ниже скорости их потребле-
ния, что диктует необходимость восполнения их 
дефицита [12, 14, 17]. В данной работе основное 
внимание уделено характеристике активности 
основных компонентов антикоагулянтного звена 

Рис 1. Схема взаиморегуляции коагуляционной и антикоагуляцион- 
ной системы. TFPI — ингибитор пути тканевого фактора; ПС — про-
теин С; ПS — протеин S; АТ — антитромбин
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системы гемостаза — ПС и антитромбина III — 
при различных патологиях.

МАТеРиАЛы и МеТоДы

Плазму крови пациентов с диагнозом сис-
темная красная волчанка (СКВ), женщин с 
осложненной беременностью и пациентов пос-
ле эндопротезирования тазобедренного сустава 
предоставлены Украинским государственным 
Нии реабилитации инвалидов МЗ Украины  
(г. Винница), Киевским национальным медуни-
верситетом им. А.А. Богомольца и Винницком 
национальном медицинском университете  
им. Н.и. Пирогова (кафедра травматологии и 
ортопедии) соответственно.

Плазму крови для анализа получали согласно 
описанной методике [1].

определение концентрации фибриногена, 
растворимого фибрина выполняли согласно 
[4, 8].

Активность ПС определяли с помощью акти-
ватора ПС, полученного из яда щитомордника 
обыкновенного (Agkistrodon halys halys) с исполь-
зованием хромогенного субстрата S2236 [5].

Активность антитромбина III проводили 
согласно инструкции фирмы “Ренам” (Россия, 
Москва).

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили по описанному методу [3].

РеЗУЛьТАТы и иХ оБСУжДеНие

Нами проведен анализ состояния системы 
свертывания крови пациентов с СКВ (n=199), 
эндопротезированием тазобедренного сустава 
(n=55) и женщин с осложненной беременностью 
(n=138). В ходе работы использовали диагнос-
тические тесты, характеризующие состояние 
плазменного звена системы гемостаза (активи-
рованное частично тромбопластическое время — 
АЧТВ, определение концентрации фибриногена, 
растворимых фибрин мономерных комплексов, 
активности ПС и антитромбина III).

В клинической практике для установления 
уровня ПС в плазме крови существует функ-
циональный тест АЧТВ с использованием не-
физиологических активаторов ПС из яда змей 
семейства Crotalidae [16]. Активированный ПС 
совместно с его кофактором протеином S инак-
тивирует факторы свертывания крови Vа и VІІІа, 
что приводит к удлинению времени свертыва-
ния плазмы крови в тесте АЧТВ. При дефиците 
ПС время свертывания плазмы крови в тесте 

не удлиняется относительно контроля [2, 5].  
В отличие от иммунологических тестов, исполь-
зование которых позволяет выполнить только  
количественное определение содержания в плаз-
ме крови ПС, тест с использованием активатора 
ПС и реагента АЧТВ характеризует функцио-
нальную активность данного белка.

В отдельных случаях выполнение данного 
теста затруднено или невозможно из-за значи-
тельного замедления времени свертывания в тес - 
те АЧТВ, которое связано с дефицитом факторов 
свертывания крови или накоплением в плазме 
крови ингибиторов свертывания. В таких случаях 
используют амидолитический тест с применением 
хромогенного субстрата, который дает возмож-
ность определить количество потенциально спо-
собного к активации ПС. Сравнивая результаты 
коагулологического и амидолитического тестов 
можно выявить резистентность фактора Va к 
действию активированного ПС.

Активность протеина С при осложненной бере-
менности. Физиологическая беременность в III 
триместре может сопровождаться гиперкоагуля-
цией. Это, прежде всего, связано с увеличением 
содержания компонентов прокоагулянтного 
звена системы гемостаза в сочетании со сниже-
нием фибринолитической и антикоагулянтной 
активности (АТ III и ПС). Кроме того, скорость 
кровотока в III триместре в венах нижних конеч-
ностей снижается, что наряду с гиперкоагуляцией 
создает условия для развития тромбоза [6].

Нами проведен анализ состояния антикоагу-
лянтного звена системы гемостаза женщин в тре-
тьем триместре беременности, которые отнесены 
к группе риска. Как показали результаты наших 
исследований, еще накануне родоразрешения 
в плазме крови беременных обнаружено нако-
пление маркера тромбофилии — растворимого 
фибрина (у 39% пациенток — при осложненной 
беременности и у 60% пациенток — при гесто-
зах) и повышенное потребление АТ-III и ПС, 
что свидетельствует о выраженной активации 
системы свертывания крови (табл. 1). из пред-
ставленных данных следует, что на 2-й и 3-й 
стадиях гестоза уровень ПС и АТ III снижены. 
однако, потребление АТ-III, в отличие от ПС, 
происходит в меньшей степени.

Анализ состояния антикоагулянтного звена 
системы гемостаза беременных женщин до опе-
рации кесарева сечения показал значительное 
снижение активности ПС и АТ-III, что связано с 
их интенсивным потреблением. После операции 
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при проведении антитромботической терапии 
низкомолекулярными гепаринами активность 
АТ-III нормализуется, тогда как активность ПС 
остается низкой (табл. 1).

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что для профилактики развития тромбозов при 
осложненной беременности необходимо кон-
тролировать активность ПС на всех этапах на-
блюдения и родоразрешения, поскольку ПС 
является белком быстрого реагирования: при 
любых нарушениях, обусловленных активацией 
системы свертывания крови, наблюдается его 
потребление.

Активность протеина С при системной красной 
волчанке. СКВ — аутоиммунное заболевание 
соединительной ткани и кровеносных сосудов, 
сопровождающееся развитием нарушений в сис-
теме гемостаза. СКВ в 50% случаев сопряжена 
с антифосфолипидным синдромом (АФЛС) — 
иммунопатологическим процессом, который 
характеризуется образованием аутофосфолипид-
ных антител (АФА) и чаще всего проявляется 

артериальными, венозными, микрососудистыми 
тромбозами и акушерскими патологиями [9, 
10, 18].

Выявление ранних маркеров тромбофилии 
при СКВ затруднено из-за наличия АФА, ока-
зывающих на систему гемостаза ингибиторный 
эффект [2]. Накопление АФА приводит к удли-
нению времени свертывания плазмы крови в 
фосфолипидзависимых хронометрических тес-
тах. С накоплением ингибиторов свертывания 
крови связано значительное удлинение времени 
свертывания плазмы крови в тесте АЧТВ у 41% 
больных. В святи с этим определить активность 
ПС функциональным коагуляционным методом 
невозможно. При проведении анализа состояния 
антикоагулянтного звена системы гемостаза паци-
ентов с СКВ мы использовали амидолитический  
метод определения активности ПС и АТ-III.

об активации системы свертывания крови  
больных СКВ свидетельствует накопление раст-
воримого фибрина в плазме крови 66,7% больных. 
На рис. 2 представлены результаты определения 

Таблица 1

Сравнительная характеристика активности протеина С и антитромбина III  
при осложненной беременности

Патологии Активность протетна С, % Активность антитромбина III, %

осложненная беременность  
(гипоксия, тиреоз, варикоз), n=26 73,7±12,8 92,0±14,8

Гестоз
1-я стадия n=13 93,7±3,4 93,1±3,5
2-я стадия n=12 58,8±3,4 74,3±8,9
3-я стадия n=7 39,2±4,3 70,0±3,8

Кесарево сечение,
n=80

до операции 66,8±14,7 71,3±16,5
после кесарево сечения  
с тромбопрофилактикой 79,9±4,5 98,5±3,1

Примечание. Активность протеина С и антитромбина III в норме составляет 100±20%.

Рис. 2. Активность протеина С и антитромбина III в плазме крови больных системной красной волчанкой
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активности ПС и А-ТIII в плазме крови больных 
при СКВ. Показано, что у 62% больных актив-
ность ПС снижена на 30–50%, тогда как актив-
ность АТ-III снижается только у 10% больных.

Проведенный сравнительный анализ показа-
телей системы свертывания крови у больных при 
СКВ показал, что частота гиперфибриногенемии, 
накопления растворимого фибрина, снижения 
активности ПС выше в группе с АФЛС, чем в 
случае его отсутствия (табл. 2).

Активность протеина С при эндопротезирова-
нии тазобедренного сустава. Эндопротезирование 
тазобедренного сустава относят к категории 
операций с высокой степенью риска послеопе-
рационных тромбоэмболических осложнений 
[15, 20]. Существует риск развития тромбоза не 
только в первые дни после операции, но и в по-
следующие несколько месяцев. В связи с этим 
еще на этапе дооперационного планирования 

целесообразно определять вероятность развития 
венозного тромбоза и выбрать оптимальный 
алгоритм тромбопрофилактики.

Для характеристики степени активации сис-
темы свертывания крови пациентов, которым 
проведено эндопротезирование тазобедренного 
сустава, определяли содержание в плазме крови 
фибриногена и растворимого фибрина до опе-
рации и на 1-е, 3-и, 7-е сутки после операции. 
Для характеристики антикоагулянтного звена 
системы свертывания крови определяли актив-
ность ПС.

Проведеный анализ показал, что у 50% боль-
ных накануне операции содержание фибрино-
гена и растворимого фибрина в плазме крови 
значительно превышает норму. После операции 
содержание уровня фибриногена повышено у 
54% больных, растворимого фибрина у 76% боль-
ных, снижена активность ПС у 37% больных. 
Антитромботическая терапия препаратами низко-
молекулярного гепарина на всех этапах лечения 
способствует снижению содержания маркеров 
тромбофилии в плазме крови пациентов после 
операции. Так, на 7-е сутки число больных со 
сниженной активностью ПС составляет менее 
10% (рис. 3).

Полученные нами данные свидетельствуют о 
том, что вероятность развития тромбоза прямо 
пропорциональна степени снижения активности 
ПС, что свидетельствует о необходимости конт-
роля его активности на всех этапах хирургиче-
ского вмешательства и лечения при патологиях, 
связанных с развитием тромботических осложне-
ний. Нами показано также, что эффективность 
антитромботической терапии можно контроли-
ровать не только по содержанию растворимого 
фибрина, но и по активности ПС.

Таблица 2

Частота гиперфибриногенемии, накопления растворимого фибрина, снижения активности протеина С 
в плазме больных системной красной волчанкой и системной красной волчанкой, сопровождающейся 

антифосфолипидным синдромом

Патология

Пациенты с диагнозом системной красной волчанкой, %

гипер- 
фибрино-
генемия

сокращение времени 
свертывания активи-
рованного частично 

тромбопластического 
времени

накопление 
растворимого 

фибрина

дефицит
протеина С

дефицит
АТ-III

Системная красная волчанка 40 19 38 40 25
Системная красная волчанка + 
антифосфолипидный синдром 79 38 65 76 21

Рис. 3. Процент больных со сниженной активностью проте-
ина С при эндопротезировании тазобедренного сустава
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Таким образом, система ПС — регуляторная 
антикоагулянтная система. изучение клиниче-
ских проявлений нарушений в системе ПС у 
больных с венозными тромбозами необходимо 
для назначения медикаментозной терапии, оцен-
ки адекватности проводимого лечения, а также 
разработки принципов профилактики данной 
патологии.

При любых нарушениях, обусловленных акти-
вацией системы свертывания крови, активность 
антикоагулянта снижается за счет его потребле-
ния. Ранее нами показано, что в отличие от ПС, 
значительное потребление АТ-III при активации 
системы свертывания крови наблюдается лишь 
в критических случаях, например при инфаркте 
миокарда, сильных ожогах [1, 7].

Следовательно, именно снижение активности 
ПС, также как и накопление растворимого фи-
брина, мы относим к ранним маркерам тромбо-
тических осложнений и рекомендуем включать 
во все алгоритмы лабораторной диагностики.
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ВизнАЧення АкТиВноСТі ПРоТеїну С  
ТА його Роль В клініЧній лАбоРАТоРній 

діАгноСТиці
Т.М. Платонова, О.В. Горницька, Т.М. Чернишенко,  

Д.С. Корольова, В.І. Грищук, В.О. Чернишенко,  
Е.В. Луговськой

В результаті проведеного аналізу стану системи зсі-
дання крові пацієнтів з ускладненою вагітністю, систем-
ним червоним вовчаком, ендопротезуванням кульшового 
суглоба показано, що зниження активності протеїну С є 
раннім маркером тромботичних ускладнень, в той час як 
зниження активності антитромбіну ІІІ спостерігається 
лише при значному порушенні балансу про- та антикоа-
гулянтної ланок гемостазу. Аналіз отриманих результатів 
дозволяє рекомендувати визначення активності протеїну 
С в алгоритми лабораторної діагностики при хірургічних 
втручаннях та на всіх етапах лікування пацієнтів з за-
грозою тромботичних ускладнень.

ClInICal SIgnIFICanCe oF The 
deTermInaTIon oF ProTeIn C level In 

dIagnoSTICS
T.N. Platonova, O.V. Gornitska, T.M. Chernyshenko,  
D.S. Korolova, V.I. Gryshchuk, V.O. Chernyshenko,  

E.V. Lugovskoi

Blood coagulation system of patients with complicated 
pregnancy, systemic lupus erythematosus, and hip-replace-
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А.С. Прилуцкий, Д.А. Лесниченко,  
В.А. Деев, Б.Г. Борзенко, А.К. Фролов

НОрМы специфичесКиХ IgE  
У Детей разЛичНОГО вОзраста

Донецкий национальный медицинский  
университет имени М. Горького 
Кафедра клинической иммунологии,  
аллергологии и эндокринологии

Последние десятилетия отличаются бурным 
ростом частоты аллергических заболеваний во 
всем мире, в том числе обусловленных особен-
ностями питания. Поэтому все больше внимания 
врачи и широкая общественность стали уделять 
пищевой аллергии. Причины резкого нарастания 
аллергических болезней связывают с серьезными 
изменениями экологии. Точные статистиче-
ские данные о заболеваемости и летальности 
при пищевой аллергии отсутствуют, что можно 
объяснить трудностями объективной диагнос-
тики и установления аллергической природы 
заболевания, а также большими расхождения-
ми в трактовке клинических реакций на прием 
пищевых продуктов. Предположительно в мире 
насчитывается примерно 220–520 млн человек, 
страдающих пищевой аллергией [5]. Поэтому, 
важной научно-практической задачей является 
разработка методов, позволяющих быстро и дос-
товерно выявлять наличие у пациента сенсиби-
лизации к определенному пищевому аллергену. 
Широко распространенные на сегодняшний день 
in vivo методы специфической аллергодиагности-
ки имеют ряд противопоказаний. Поэтому особую 
актуальность приобретает достоверная специфи-
ческая диагностика аллергии с определением 
причинных аллергенов в каждом конкретном 
случае. В то же время, международными кон-
сенсусами определено, что диагностика пищевой 
аллергии должна базироваться на определении 
специфических IgE антител [4, 6].

Недостатком наборов для определения спе-
цифических IgE является то, что интерпретация 
результатов обследования на наличие специфи-
ческого IgE не учитывает возрастные колебания 
данного показателя, предлагая врачу руковод-
ствоваться обобщенной как для взрослых, так 
и для детей, трактовкой результатов. Указанная 
проблема может являться причиной гиподиаг-
ностики клинически значимой концентрации 
специфических антител к различным аллергенам 
при обследовании детей.

Целью исследования была оценка среднего 
уровня специфического IgE в сыворотке крови 
детей различных возрастных групп без аллер-
гических реакций в анамнезе на примере таких 
распространенных продуктов, как яйцо куриное 
и молоко коровье, являющихся причиной более 
половины регистрируемых случаев пищевой 
аллергии у детей [1, 3].

МАТеРиАЛы и МеТоДы

исследованы сыворотки крови 93 детей в 
возрасте от 2 месяцев до 15 лет без наличия 
аллергии к яйцу куриному и коровьему молоку. 
В качестве контрольной группы обследовано 
15 здоровых взрослых лиц. Все обследованные 
проходили анкетирование, с помощью которо-
го выяснялись жалобы и анамнез, в том числе 
аллергологический.

определение уровня общего и специфиче-
ских Igе к яйцу куриному и коровьему молоку в 
сыворотке крови обследованных проводилось с 
помощью разработанных первых отечественных 
тест-систем для определения общего, специфи-
ческого IgE производства ооо “Укрмед-Дон”, 
город Донецк. Характеристика иммунофермент-
ной тест-системы для определения специфиче-
ского IgE представлена в табл. 1. Тест-система 
характеризуется высокой чувствительностью 
(0,1 Ме/мл), позволяющей определять специ-
фические IgE в концентрации ниже, чем в ряде 
зарубежных аналогов. Концентрация иссле-
дуемого показателя определялась исходя из 
калиб ровочной кривой, которая включена в 
состав тест-системы в готовом виде, и состоит из  
5 точек с концентрацией IgE 0; 0,35; 3,5; 17,5;  
100,0 Ме/мл. Кроме того, была исследована 
корреляция уровня указанных антител с возрас-
том пациентов (метод Кендалла).

Проводимая при помощи программы “Med-
Stat” статистическая обработка полученного ма - 
териала включала анализ распределения. Рас-

ment therapy was analyzed. It was shown that the decrease 
of protein C level could be an early marker of thrombotic 
events. In the same time the drop in of antithrombin III level 
was observed only during severe imbalance between pro- and 
anti-coagulant branches of haemostasis. Analysis of the results 
allows us to include the determination of protein C level in 
complex diagnostic algorithms during surgery of patients with 
the risk of thrombotic events.


