
ISSN 1681-276X. ВісНик НаукОВиХ ДОсліДжЕНь. 2015. № 3

59

УДК 616.12-005.4-06:616.15  
DOI 10.11603/1681-276Х.2015.3.5193

©т. Й. Мальчевська 
Національний медичний університет імені О. О. богомольця 

геМОСтаЗІОлОгІЧНІ ОСОблиВОСтІ ПлаЗМи У ПаЦІЄНтІВ ІЗ СтабІлЬНОЮ ІШеМІЧНОЮ 
ХВОРОбОЮ З ПОЄДНаНОЮ ПатОлОгІЄЮ

ГеМОсТаЗІОлОГІЧНІ ОсОблиВОсТІ ПлаЗМи У ПаЦІЄНТІВ 
ІЗ сТабІльНОЮ ІшеМІЧНОЮ хВОрОбОЮ серЦЯ З ПОЄД-
НаНОЮ ПаТОлОГІЄЮ – На підставі вивчення окремих ланок 
згортальної, протизгортальної систем та фібринолізу оцінили 
плазмовий гемостаз у пацієнтів з ішемічною хворобою серця в 
поєднанні з супутніми захворюваннями. У 60 пацієнтів з ішеміч-
ною хворобою серця та аГ, яких поділили на 4 групи залежно від 
наявності коморбідних станів, оцінювалась система плазмового 
гемостазу за коагулологічними методами (аЧТЧ, ПТЧ, ТЧ), рі-
вень ФГ – за допомогою хронометричного методу (за Клауссом), 
фібринолітичний потенціал – за часом еуглобулінового лізису 
згустка (Чел), хагеманзалежний фібриноліз (хЗФ), активність 
плазміногену (ПГ), антикоагулянтна активність за рівнем аТ-ІІІ 
і Пс. Контрольну групу склали 15 хворих на Іхс за відсутності 
супутньої патології. У хворих на Іхс з аГ в поєднанні з цукровим 
діабетом 2 типу і ДОа антикоагулянтна система видалась менш 
втягнутою, а більш виснаженим її потенціал спостерігався при 
хОЗл і захворюваннях Гбс. Найбільша депресія фібринолізу 
відмічалась при Оа і захворюваннях Гбс, ПГ при Оа сягав най-
більших цифр, не відрізняючись від контрольних величин, що 
можливо і створювало динамічну рівновагу системи фібринолізу. 
Найменш пригнічений фібриноліз був при ЦД 2 типу як за раху-
нок ФаК, так і хЗФа. При стабільному перебігу Іхс в поєднанні 
з коморбідними станами кожен із асоційованих станів вносить 
дисбаланс в ту чи іншу ланку багатогранних і неоднозначних 
процесів системи гемостазу. Коморбідні стани при ішемічній 
хворобі серця поглиблюють дисбаланс в тій чи іншій ланці сис-
теми гемостазу. Зовнішній механізм тромбоутворення, фіналом 
якого є утворення фібринового згустка при відносній пасивності 
внутрішнього механізму, найбільш активний був у групах хворих 
із супутніми хОЗл і захворюваннями Гбс, на фоні більш висна-
женого антикоагулянтного потенціалу. Найменш пригнічений 
фібриноліз був при супутньому ЦД 2 типу. 

ГеМОсТаЗиОлОГиЧесКие ОсОбеННОсТи ПлаЗМЫ В 
ПаЦиеНТОВ сО сТабильНОЙ ишеМиЧесКОЙ бОлеЗНьЮ 
серДЦа с сОЧеТаННОЙ ПаТОлОГиеЙ – На основании изу-
чения звеньев свертывающей, противосвертывающей систем и 
фибринолиза было оценить плазменный гемостаз в пациентов 
с ишемической болезнью сердца в сочетании с сопутствующей 
патологией. У 60 пациентов с ишемической болезнью серд-
ца и аГ, разделенных на 4 группы зависимо от присутствия 
коморбидных состояний, оценивалась система плазменного 
гемостаза коагулологическими методами (аЧТВ, ПТВ, ТВ), 
уровень ФГ – с помощью хронометрического метода (за Клаус-
сом), фибринолитичекий потенцал по времени эуглобулинового 
лизиса сгустка (ЧЭл), хагеманзависимый фибринолиз (хЗФ), 
активноть плазминогена (ПГ), антикоагулянтная активность по 
уровню аТ-ІІІ и Пс. Контрольную группу составили 15 больных 
ибс без сопутствующей патологии. При ибс с аГ и сопут-
ствующем сД 2 типа и Оа антикоагулянтная система менее 
втянута, а более истощенный ее потенциал наблюдался при 
хОЗл и заболеваниях Гбс. Наибольшая депрессия фибрино-
лиза отмечалась при Оа и заболеваниях Гбс, хотя ПГ при Оа 
достигал наибольших цифр, не отличаясь от контрольных, что 
и создавало динамическое равновесие системы фибринолиза. 
Наименее угнетен фибринолиз был при сД 2 типа, за счет ФаК 
и хЗФа. При стабильной ибс в сочетании с коморбидными 
состояниями каждый из ассоциированных состояний вносит 
диссбаланс в то или иное звено неоднозначных процессов 

системы гемостаза. Коморбидные состояния при ишемической 
болезни сердца углубляют диссбаланс в том или ином звене 
системы гемостаза. Внешний механизм тромбообразования, 
финалом которого есть образование фибринового сгустка при 
относительной пассивности внутреннего механизма, наиболее 
активный был в группах больных с сопутствующими хОЗл и 
заболеваниями Гбс, на фоне более истощенного антикоагу-
лянтного потенциала. Менее угнетенный фибринолиз был при 
сопутствующем сД 2 типа.

tHe HeMostAsIs cHAnGes In PAtIents WItH stABLe 
IscHeMIc HeARt DIseAse AssocIAteD WItH coMoRBID 
stAtes – to evaluate the different links of plasma hemostasis 
system in patients (pts) with coronary heart disease (cHD), hyper-
tension (AH) and presence of comorbid conditions. 60 patients with 
coronary heart disease and hypertension were divided into 4 groups 
depending on the presence of comorbid conditions. We evaluated 
plasma hemostasis system by coagulation methods (APtt, PtV, 
tV), the level of FG-using chronometric method (for clauss), fibri-
nolytic potential time euglobulin lysis clot, Hagemann-dependent 
fibrinolysis (HZF) activity, plasminogen (PG), anticoagulant activity 
by of At-III i Pc. the control group consisted of 15 pts with cHD 
without comorbid states. the аnticoagulative system is pts with cHD 
with AH and concomitant diabetes type 2 and oA is less involved 
then in coPD and hepatobilliar disease. Most depressed fibrinolysis 
was observed in pts with oA and diseases of hepatobilliar system, 
although Pg in pts with oA was highest but not differ from the control, 
and that created a dynamic balance of fibrinolysis. Fibrinolysis was 
less depressed in patients with diabetes type 2, due to the HZFA. 
With stable cHD and comorbid conditions, each of the associated 
states making disbalanсе in a particular link ambiguous process of 
hemostasis. Ischemic heart disease with comorbid states leads to 
disturbance of different links of hemostasis. external mechanism of 
thrombous formation compared with passive internal mechanism is 
more active in patients with comorbid coPD and concomitant hepa-
tobilliar diseases, anticoagulation potential exhausted. Fibrinolysis is 
less depressed in patients with comorbid diabetes mellitus type 2. 

Ключові слова: коморбідні стани, стабільна Іхс, плаз-
мовий гемостаз. 

Ключевые слова: коморбидные состояния, стабильная 
ибс, плазменный гемостаз. 
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 ВСтУП Некардіальні супутні захворювання, як і 
ішемічна хвороба серця (Іхс), маючи спільні фактори 
ризику, єдині ланки патогенезу, призводять до розвитку 
коронарної недостатності. Останнім часом вказують на 
участь персистуючої вірусної інфекції у дестабілізації 
атеросклеротичної бляшки, що є лишнім підтвердженням 
прозапальної теорії атеросклерозу [4, 11, 18]. Внаслідок 
особливостей післяінфарктного ремоделювання на фоні 
хронічного обструктивного бронхіту (хОб) частішими є 
прогресуюча серцева недостатність, безбольва ішемія 
міокарда, легенева гіпертензія, а екстракардіальні ме-
ханізми компенсації серцевої недостатності (сН), як ери-
троцитоз, тромбоцитоз, гіперфібриногенемія підвищують 
ризик повторного тромбоутворення в післяінфарктний 
період [8–11]. З погляду на імунну природу запалення, 
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пояснюється передчасний розвиток атеросклерозу у 
хворих із залученням у патологічний процес дифузної спо-
лучної тканини. Так, частота розвитку гострого інфаркту 
міокарда (ІМ) у хворих із системним червоним вовчаком 
і ревматоїдним артритом у 5 разів вища, ніж в загальній 
популяції, а серед молодих жінок цей показник у 50 разів 
більший [15, 17]. Вторинні атерогенні дисліпопротеїнемії, 
погіршення реологічних властивостей крові патологічно 
впливають на коронарний кровотік у пацієнтів із захво-
рюваннями гепатобіліарної системи з частим розвитком 
аритмій і кардіогенного шоку, раннім формуванням 
аневризм і ростом летальності [12]. більшість факторів 
згортання крові й протизгортальної системи, системи 
фібринолізу синтезується печінкою і їх участь в ініціації 
серцево-судинних інцидентів продовжує вивчатись [1–4, 
7, 10, 12]. Каротидний і коронарний атеросклероз також 
мають одні й ті ж фактори ризику, тому чим поширеніше 
ураження коронарних артерій, тим більш імовірним є 
ураження судин, що кровопостачають мозок. хворі з 
ішемічним інсультом частіше помирають від гострого ІМ, 
ніж від повторного інсульту. Інфаркт міокарда передньої 
стінки лш ускладнюється інсультом в 3–4 рази частіше, 
ніж задньої стінки [6]. 

Отже, ці найпоширеніші супутні захворювання, поєд-
нуючись із Іхс, нерідко приносять складнощі в діагнос-
тичний процес, у вибір лікувальної тактики і провадження 
пацієнтів, збільшуючи частоту ускладнень і підвищуючи 
смертність. 

Відомості про коагуляційні фактори ризику і їх роль у 
прогресуванні атеросклерозу та ініціації судинних усклад-
нень не нові, але інтерес до цього питання відродився 
через нове розуміння процесів і механізмів тромбоут-
ворення [6, 7, 18]. Особливості системи гемостазу при 
стабільній стенокардії в поєднанні з найчастішою супут-
ньою патологією вивчаються вперше, і внесок супутньої 
патології у процеси тромбоутворення, який тривалий час 
ставився під сумнів, спонукав нас до більш глибшого ви-
вчення можливого впливу супутньої патології на процеси 
гемостазу на тлі вже існуючої Іхс. 

МатеРІали І МетОДи Ми обстежили 60 пацієнтів із 
ішемічною хворобою серця та аГ у перші дні їх госпіталі-
зації в ендокринологічне, кардіологічне, пульмонологічне 
відділення ДКл № 2 віком від 36–84 років, 28 жінок і 32 
чоловіків. 30 % пацієнтів у минулому перенесли гострий 
ІМ, в інших Іхс верифікували при проведенні тредміл-
тесту. Всі пацієнти мали стенокардію напруги ІІ–ІІІ ФК. 
Наявність коморбідних станів дала можливість поділити 
хворих на 4 групи. Групи зіставили за віком, статтю. 
Діагноз супутньої патології узгоджувався згідно з кла-
сифікацієї МКх-10 перегляду. У всіх пацієнтів відмічали 
артеріальну гіпертензію тривалістю від 5 до 20 років. 
Діагноз гепатобіліарної системи, зокрема стеатогепа-
тозу, виставляли на основі УЗД архітектоніки печінки і 
за відсутності лабораторно підтвердженого підвищення 
печінкових проб. Дегенеративні захворювання суглобів 
переважно у вигляді остеоартрозу (Оа) зустрічались у 
25 % обстежених, діагноз виставляли на основі клініко-
анамнестичних та інструментальних даних. 15 пацієнтів 
страждали від хронічного обструктивного захворювання 
легень (хОЗл), зокрема мали хронічний обструктивний 
бронхіт (хОб І ст). Однією із вимог включення пацієнтів 
у дослідження була ремісія захворювання. Контрольну 
групу склали 15 хворих на Іхс за відсутності супутньої 
патології. 

хворим проводили стрес-тести (тредміл-тест), 
спірометрію, УЗД органів черевної порожнини, фібро-
езофагогастрдуоденоскопію, рентгенографію суглобів. 
Матеріалом також слугувала плазма крові пацієнтів зі 

стабільним перебігом Іхс. Забір крові здійснювали із 
кубітальної вени натще. Використовували коагулоло-
гічні методи, зокрема показники згортальної, протизгор-
тальної та фібринолітичної ланок плазмової системи 
гемостазу — активований частково тромбопластиновий 
час (аЧТЧ), протромбіновий час (ПТЧ), тромбіновий час 
(ТЧ), фібриноген (ФГ), час еуглобулінового лізису згустка 
(Чел) та час хІІа-залежного еуглобулінового лізису (хЗФ), 
плазміноген (ПГ), антитромбін ІІІ (аТ-ІІІ), протеїн с (Пс); 
лабораторні — оцінка ліпідного профілю, вуглеводного 
обміну, ферментів крові та статистичні [5, 13, 14]. 

аЧТЧ, ПТЧ, ТЧ визначали за стандартними коагу-
лологічними методиками, рівень ФГ – за допомогою 
хронометричного методу (за Клауссом). Фібринолітичний 
потенціал оцінювали за часом еуглобулінового лізису 
згустка (Чел), хагеманзалежним фібринолізом (хЗФ), 
активністю плазміногену (ПГ), антикоагулянтну актив-
ність за рівнем аТ-ІІІ і Пс. Для виведення нормативних 
показників гемостазу паралельно вивчали зразки плазми 
крові, отриманої у 15 практично здорових осіб.

РеЗУлЬтати ДОСлІДЖеНЬ та їХ ОбгОВОРеННЯ 
аналіз даних показав, що аЧТЧ, як відображення внутріш-
нього механізму утворення фібринового згустка, найбільш 
подовженим був у хворих із остеоартрозом (Оа) і це в 1,4 
раза або 29,2 % (p<0,05) перевищувало контрольні вели-
чини, найменш подовженим серед порівнюваних груп був 
аЧТЧ у пацієнтів із ЦД 2 типу, хоча це на 18,8 % (p<0,01) 
було вище від контролю. Дані плазмового гемостазу в 
пацієнтів із стабільною Іхс у поєднанні з асоційованими 
станами представлено у таблиці.

На достатньо високому рівні, порівняно з контролем, 
залишався аЧТЧ у групах із хОЗл і захворюваннями 
гепатобіліарної системи (Гбс), що відповідно на 24,0 % 
і 25,8 % було більшим від контролю, проте не носило 
ознак достовірності.

хоча ПТЧ у хворих на Іхс при поєднанні із захво-
рюваннями гепатобіліарної системи майже нічим не 
відрізнявся від контрольних, що становило (15,9±2,0) с, 
що можливо пов’язано із недостатньою участю скомпро-
ментованої печінки в синтезі факторів протромбіназного 
комплексу у хворих на Іхс. Проте найбільш подовженим 
він виявився при хОЗл і ЦД 2 типу, що на 26,0 і 20,7 % 
перевищувало контрольні величини, при Оа ПТЧ лише 
на 13,5 % відрізнявся від контролю. стосовно ТЧ, так 
він нічим не відрізнявся від контрольних величин при 
Іхс і супутньому цукровому діабеті 2 типу. Найменший 
серед порівнюваних груп і меншим від контролю на 16,6 
% (p>0,05) ТЧ був у пацієнтів із захворюваннями Гбс, 
тоді як при Іхс в поєднанні з хОЗл на 18,4 % (p<0,02) 
був більшим. 

стосовно ФГ, як І фактора згортання крові, найбіль-
шим із порівнюваних груп він був у групі пацієнтів із хОЗл 
і це склало (3,9±0,5) г/л, порівняно з контролем, – 2,9±0,3, 
що на 25,7 % (p<0,01) перевищувало його значення. Дещо 
йому поступаючись, але досить високим був ФГ в групах 
пацієнтів з Іхс у поєднанні як з гепатобіліарною пато-
логією, так і Оа, та перевищували контроль відповідно 
на 19,5 і 14,8 % (p>0,05). У хворих на Іхс в поєднанні з 
цукровим діабетом 2 типу на 4,5 % (p<0,05) фібриноген 
відрізнявся відносно контролю. 

Однозначними видались зміни з боку антикоагулянтної 
ланки у хворих із хОЗл, так нижче від контролю у 1,3 раза 
(p<0,01) були аТ-ІІІ і Пс, що склало 77,3 %. Достовірно 
найменшим був антикоагулянтний потенціал у пацієнтів 
із захворюваннями Гбс за рахунок низького вмісту аТ-ІІІ і 
Пс у хворих із хОЗл. хоча в усіх порівнюваних групах аТ-
ІІІ був нижчим, порівняно з контролем, проте найвищий 
вміст аТ-ІІІ був у хворих на Іхс і ЦД 2 типу, що становило 
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рис. 1. система згортання крові у хворих на Іхс та при коморбідних станах. 

(81,3±7,4) %, а Пс хоча і був високим, проте поступався 
такому при Оа. Таким чином, менш втягнутою антикоагу-
лянтна система виявилась при цукровому діабеті 2 типу 
і Оа, більш виснаженим її потенціал спостерігався при 
хОЗл і захворюваннях Гбс. 

Щодо фібринолітичного потенціалу, то найбільша 
депресія фібринолізу відмічалась при Оа і захворюван-
нях Гбс, проте ПГ при Оа сягав найбільших цифр, не 
відрізняючись від контрольних величин, що можливо і 
створювало динамічну рівновагу в системі фібринолізу. 
В усіх інших групах дещо поступаючись ПГ майже нічим 
не відрізнявся від значень порівнюваних груп. Найменш 
пригнічений фібриноліз був при ЦД 2 типу як за рахунок 
ФаК, так і хЗФа.

Таким чином, у хворих на Іхс із супутніми Оа, хОЗл 
і захворюваннями гепатобіліарної системи найменш 
задіяним був внутрішній механізм згортання крові, хоча 
найменшим серед порівнюваних груп, але вищим майже 
на 18,8 % (p<0,01) від контрольних величин аЧТЧ був у 
хворих на цукровий діабет 2 типу. ПТЧ при захворюваннях 
гепатобіліарної системи майже нічим не відрізнявся від 
контрольних, проте при хОЗл і ЦД 2 типу він був більшою 
мірою збільшений, ніж при Оа. Найменший серед порів-
нюваних груп і недостовірно нижче від контролю на 17 % 
був ТЧ, як відображення кінцевого етапу згортання крові 
у пацієнтів із захворюваннями гепатобіліарної системи і 
на 18,4 % (p<0,02) більшим при хОЗл. ТЧ нічим не від-
різнявся від контрольних величин при Іхс і супутньому 
цукровому діабеті.

У найбільшому ступені серед порівнюваних груп рі-
вень фібриногену, як фактор згортання крові й маркер 
запальної відповіді, на 25,7 % (p<0,01) перевищував 
контрольні величини у групі хворих із хОЗл; дещо йому 
поступаючись, але досить високим був рівень фібрино-
гену в групі пацієнтів Іхс у поєднанні з гепатобіліарною 
патологією і незначно на 4,5 % (p<0,05) відрізнявся від 
контролю рівень фібриногену в пацієнтів із Іхс у по-
єднанні з цукровим діабетом 2 типу. Тобто зовнішній 
механізм тромбоутворення, фіналом якого є утворення 
фібринового згустка при відносній пасивності внутрішньо-
го механізму, найбільш активний був у групах хворих із 
супутніми хОЗл і захворюваннями Гбс, на фоні зменше-
ного антикоагулянтного потенціалу, зокрема у хворих із 
захворюваннями Гбс за рахунок низького вмісту аТ-ІІІ і у 
хворих із хОЗл за рахунок Пс. хоча в усіх порівнюваних 
групах аТ-ІІІ був нижчим, порівняно з контролем, проте 
найвищий вміст аТ-ІІІ був у пацієнтів із Іхс і ЦД 2 типу, Пс 
хоча і був високим, проте поступався такому при Оа. 

Таким чином, при цукровому діабеті 2 типу і ДОа 
антикоагулянтна система видалась менш втягнутою, а 
більш виснаженим її потенціал спостерігався при хОЗл 
і захворюваннях Гбс. Найбільша депресія фібринолізу 
відмічалась при Оа і захворюваннях Гбс, проте ПГ при 
Оа сягав найбільших цифр, не відрізняючись від конт-
рольних величин, що можливо і створювало динамічну 
рівновагу системи фібринолізу. Найменш пригнічений 
фібриноліз був при ЦД 2 типу як за рахунок ФаК, так і 
хЗФа. Таким чином, за стабільного перебігу Іхс, при 

таблиця. Показники плазмового гемостазу в пацієнтів із стабільною ІХС у поєднанні з асоційованими станами

Примітка. Достовірність величин з контрольною групою (p<0,05) –*, (p<0,02) –**, (p<0,01) –***. 

Показник
Контроль Іхс+аГ+хОЗл Іхс+аГ+ЦД 2 типу Іхс+аГ+Гбс Іхс+аГ+Оа

перша група
(n=15)

друга група
(n=15)

третя група
(n=15)

четверта група
(n=15)

п’ята група
(n=15)

аЧТЧ, с 35,2±4,3
(37,1-33,3)

46,3±22,7
(57,8-34,8)

43,3±12,3*
(49,5-37,1)

47,4±16,4
(55,7-39,1)

49,7±11,1*
(55,3-44,1)

ПТЧ, с 15,4±0,4
(15,6-15,2)

20,8±2,5***
(22,1-19,5)

19,4±4,2****
(21,5-17,3)

15,9±2,0
(16,9-14,9)

17,8±4,8
(20,2-15,4)

ТЧ, с 15,1±1,5
(15,8-14,4)

18,5±2,1**
(19,6-17,4)

15,3±1,9
(16,3-14,3)

12,6±1,9
(13,6-11,6)

16,3±2,8
(17,7-14,9)

ФГ, г/л 2,9±0,3
(3,0-2,8)

3,9±0,5****
(4,2-3,7)

3,03±0,4*
(3,2-2,8)

3,6±1,2
(4,2-3,0)

3,4±0,8
(3,8-3,0)

аТ-III, % 98,2±5,4
(100,6-95,8)

77,3±4,3****
(79,5-75,1)

81,3±7,4
(85,0-77,6)

75,1±2,6****
(76,4-73,8)

80,6±5,1***
(85,8-78,0)

Пс, % 97,9±9,6
(102,1-93,7)

77,3±4,4****
(79,4-75,1)

82,2±8,8****
(86,7-77,7)

79,7±3,9****
(81,7-77,7)

86,0±3,0
(87,5-84,5)

ФаК, хв 197,7±15,0
(204,3-191,1)

240,8±82,0
(282,3-199,3)

229,6±90,4
(275,3-183,9)

280,0±123,4
(342,4-217,6)

253,3±105,0
(306,4-200,2)

хЗФа, хв 9,79±1,2
(10,3-9,3)

10,1±1,7
(11,0-9,2)

9,6±3,3
(11,3-7,9)

13,7±7,0
(17,2-10,2)

17,6±15,9
(25,6-9,6)

ПГ, % 86,6±9,2
(90,6-82,6)

79,1±9,0
(83,7-74,5)

79,5±11,4
(85,3-73,7)

78,1±6,8
(81,5-74,7)

86,6±9,2
(91,3-81,5)
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стабільній стенокардії в поєднанні з коморбідними ста-
нами кожен з асоційованих станів вносить дисбаланс в 
ту чи іншу ланку багатогранних і неоднозначних процесів 
системи гемостазу. 
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