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У 60 больных с острым инфарктом миокарда (ОИМ) было проведено комплексное исследование гемореологических по-
казателей с целью установления предикторов развития ранних осложнений заболеваний для обоснования дополнений 
алгоритма обследования и дифференцирования схем лечения. Установлено, что при ОИМ повышается вязкость крови 
на низких скоростях сдвига и плазмы, усиливается процесс агрегации эритроцитов, снижается количество дискоцитов 
без существенных изменений вязкости крови на высоких скоростях сдвига и способности эритроцитов к деформации. 
Вместе с тем вышеперечисленные изменения у больных, ОИМ не приводят к снижению эффективности доставки кис-
лорода к тканям. На фоне развития ранних осложнений гемореологические нарушения носят более выраженный харак-
тер и приводят к прогрессивному снижению тканевой перфузии. Наиболее значимым прогностическим показателем в 
отношении осложнений ОИМ является временной параметр прироста агрегации эритроцитов, значение которого у 89 
% пациентов с осложнениями превышает 2,80. Обоснована целесообразность включения в комплекс обследования паци-
ентов с ОИМ определения реологических показателей крови для их последующей коррекции.
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The sampling of 60 patients with acute myocardium infarction underwent a complex study of hemoreologic indicators with purpose 
to establish predictors of development of early complications of diseases to substantiate additions to algorithm of examination 
and to differentiate treatment regimens. It is established that under acute myocardium infarction the blood viscosity increases 
on low velocity of shifting and plasma. Also, the process of aggregation of erythrocytes increases and number of normocytes 
decreases without significant alterations of blood viscosity on high velocity of shift and capacity of erythrocytes to be distorted. 
At the same time, the mentioned above alterations in patients with acute myocardium infarction does not result in decreasing of 
effectiveness of transportation of oxygen to tissues. Against the background of development the hemoreologic disorders have more 
apparent character and result in progressive decreasing of tissue perfusion. The most significant prognostic indicator concerning 
complications of acute myocardium infarction is a time parameter of increment of aggregation of erythrocytes surpassing 2.80 
in 89% of patients with complications. The expedience of inclusion of detection of reologic blood indicators fir their subsequent 
correction in the  complex of examination of patients with acute myocardium infarction.
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Болезни органов кровообращения занимают лидирующее 
место в структуре заболеваемости и смертности работоспособ-
ного населения России, несмотря на внедрение в клиническую 
практику новых высокоэффективных методов диагностики и 
лечения ишемической болезни сердца (ИБС) [1, 2]. Существу-
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ет мнение, что до 40% потенциальных инфарктов миокарда не 
распознается [3]. В настоящее время придается большое зна-
чение гемореологическим нарушениям в патогенезе острого 
инфаркта миокарда (ОИМ), поскольку известна их роль в ате-
рогенезе, спазме и тромбозе коронарных сосудов, нарушении 
кислородонесущих свойств крови, что в совокупности может 
влиять на развитие, течение и прогноз ИБС [4, 5]. Однако при 
диагностике и коррекции сердечно-сосудистой патологии ге-
мореологические методы используются крайне мало. Поэтому 
остается актуальной проблема поиска новых прогностических 
критериев развития ранних осложнений острых форм ИБС и 
утяжеления клинического течения этого заболевания.

Цель исследования – выявить особенности реологиче-
ских свойств крови у больных с ОИМ и установить преди-
кторы развития ранних осложнений этого заболевания для 
обоснования дополнений алгоритма обследования.

Материалы и методы. Было обследовано 60 пациен-
тов с ОИМ (33 мужчины и 27 женщин, средний возраст 
57,70±1,51 года), находившихся на лечении в ОБУЗ «Город-
ская клиническая больница № 3» г. Иваново. Все больные 
обследованы в динамике (в момент поступления в стационар 
и перед выпиской). Диагноз ОИМ определяли по рекомен-
дациям экспертов European Society of Cardiology/American 
College of Cardiology (2000), включающим типичную кли-
ническую картину, ЭКГ-диагностику, оценку маркеров не-
кроза кардиомиоцитов в плазме крови (тропонин Т). Группу 
контроля, которая использовалась для определения норма-
тивов гемореологических показателей, составили 22 прак-
тически здоровых пациента (13 мужчин и 9 женщин, сред-
ний возраст 56,17±3,60 года). Группы были сопоставимы по 
возрасту (р > 0,05). На проведение исследования получено 
разрешение независимого локального этического комитета. 
У всех пациентов было получено письменное информиро-
ванное согласие.

Больным с ОИМ в стационаре проводилась стандартная 
терапия, включающая гиполипидемическую диету, посте-
пенное расширение двигательного режима, антикоагулянты, 
дезагреганты, бета-блокаторы, ингибиторы АПФ, статины, 
нитраты и диуретики по показаниям.

Забор крови для исследования реологических свойств 
проводился из кубитальной вены утром, натощак, после 12-
часового голодания.

Регистрацию вязкостных характеристик цельной крови, 
суспензии эритроцитов и плазмы проводили на ротационном 
вискозиметре «конус-конус» АКР-2 при постоянной темпе-
ратуре  37,0±0,1oC на скоростях сдвига от 10 до 200 с-1. Опре-
деляли содержание гемоглобина и показатель гематокрита 
стандартными методами.

Эффективность транспорта кислорода вычислялась по 
формуле: TO2 = Ht/Вкр200, где ТО2 – индекс эффективности 
доставки кислорода в ткани; Ht – гематокрит; Вкр200 – вяз-
кость крови при высоких скоростях сдвига (γ = 200 с-1) [6].

Процесс сборки линейных агрегатов оценивали с помо-
щью автоматического агрегометра эритроцитов типа МА1 
("Myrenne", Германия), разработанного на основе метода Н. 
Schmid-Schonbein. Степень агрегации определялась через 5 и 
10 с после остановки (М5 и М10) и при низкой скорости сдви-
га 3 с-1 (М15 и М110). Для оценки способности эритроцитов к 
агрегации на основе полученных показателей рассчитывали 
динамические RS5 = M15/M5; RS10 = M110/M10 и временн'ые 
RT0 = M10 /M5; RT 3= M110 /M15 .параметры [7].

Медленный процесс агрегации эритроцитов, связанный с 
формированием крупных многомерных образований опреде-
ляли оптическим методом, рекомендованным для использо-
вания комитетом экспертов ВОЗ по стандартизации в гемато-
логии и ICSH [8], с вычислением среднего размера агрегата 
(СРА), показателя агрегации (ПА) и процента неагрегирован-
ных эритроцитов (ПНА).

СРА = СЭА/КА,
ПА = СРА · КА + КСЭ/КА + КСЭ,
ПНА = КСЭ · 100/СРА · КА + КСЭ,

где СЭА – сумма всех эритроцитов в агрегатах; КА – количе-
ство агрегатов; КСЭ – количество свободных эритроцитов.

Деформируемость эритроцитов изучали фильтрацион-
ным методом с использованием автоматического прибора 
ИДА-4. В качестве показателя деформируемости эритроци-
тов использовался индекс ригидности (ИР):

ИР = (ts - tb) · 100/tb · Ht,
где ts – время прохождения через фильтр 250 мкм суспен-
зии эритроцитов; tb – усредненное время прохождения через 
фильтр 250 мкм ресуспендирующего раствора; Ht – значение 
гематокрита суспензии в процентах.

Для оценки структурно-функциональных свойств мем-
браны эритроцитов исследовалась их цитоархитектоника с 
помощью метода фазово-контрастной микроскопии после 
фиксации крови в 1% растворе глутарового альдегида с выде-
лением 10 основных форм по классификации Г.И. Козинца [9]. 
Первые 5 классов эритроцитов (с признаками эхиноцитарной 
трансформации) принято считать обратимо деформированны-
ми, так как эти клетки способны спонтанно восстанавливать 
форму. Остальные классы эритроцитов относятся к группе не-
обратимо деформированных или предгемолитических форм.

Статистическую обработку полученных данных осущест-
вляли с помощью пакета прикладных программ Statistica 
версии 6.0 ("StatSoft Inc.", США). Рассчитывались медиана 
и интерквартильный размах (25–75%). Для оценки различий 
между группами в количественных признаках применяли 
непараметрический тест Манна–Уитни. Оценка межгруп-
повых различий по качественным порядковым и бинарным 
признакам проводилась с использованием двустороннего 
теста Фишера. Выявление взаимосвязи между изучаемыми 
параметрами осуществлялось путем расчета коэффициента 
ранговой корреляции. Для всех видов анализа за уровень ста-
тистической достоверности принимали р < 0,05.

Результаты и обсуждение. На первом этапе настоящей 
работы были изучены особенности изменений реологиче-
ских свойств крови у пациентов с ОИМ по сравнению с груп-
пой контроля.

У больных с ОИМ наблюдались выраженные измене-
ния гемореологических показателей, а именно: повышение 
вязкости крови на низких скоростях сдвига (В-10) и плазмы 
(В-пл), без существенных изменений вязкости крови на вы-
соких скоростях сдвига (В-50, B-100, B-200). При анализе 
показателей агрегации эритроцитов выявлено, что больные с 
ОИМ по сравнению с практически здоровыми лицами имели 
усиление процесса агрегации в виде достоверного увеличе-
ния М(5), М1(5), М(10), М1(10), ПА, СРА, ПНА с более зна-
чительным приростом агрегации в первые 5 с и усилением 
агрегационной активности эритроцитов, что подтверждалось 
снижением динамического и временнόго параметров агрега-
ции (RT, RS) (табл. 1). Способность эритроцитов к деформа-
ции (ИР) статистически значимых различий в обследуемых 
группах не имела.

Активация свободнорадикального окисления в зоне ише-
мии и накопление продуктов деградации свободных радика-
лов приводят к увеличению вязкости крови, усилению агре-
гации и адгезии форменных элементов крови [10–12]. По-
вышение вязкости плазмы у пациентов с ОИМ может быть 
связано с изменением ее белкового состава за счет увеличения 
концентрации фибриногена, его дериватов и других белков 
с большой молекулярной массой [13]. Увеличение вязкости 
крови при низких скоростях сдвига (10 с-1) при ОИМ отра-
жает интенсивность агрегатообразования, преимущественно 
в венозном отделе микроциркуляторного русла. Вязкость 
крови на высоких скоростях сдвига, которая зависит от де-
формационных свойств эритроцитов (жесткости мембраны, 
внутренней вязкости и геометрии клеток), у больных с ОИМ 
достоверно не отличалась от таковой в группе контроля.

При анализе морфологических форм эритроцитов было 
выявлено уменьшение количества дискоцитов за счет повы-
шения доли обратимых форм клеток. В группе ОИМ уровень 
дискоцитов был достоверно ниже 73,00 (66,00-79,00)% про-
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тив 82,00 (76,00–86,00)% (р < 0,05), а обратимо деформируе-
мых форм эритроцитов значимо выше 19,00 (15,00–26,00)% 
против 14,00 (10,00–19,00)% (р < 0,05) по сравнению с тако-
вым в группе контроля.

Известно, что перемещение в сосудах микроциркуляции 
возможно только при сохраненной способности эритроцита к 
деформации [14]. У эритроцита с дискоидной формой имеет-
ся наибольшая резервная площадь для деформации, обеспе-
чивающей его продвижение по капиллярам, диаметр которых 
меньше размера клетки [15]. При воздействии различных 
патологических факторов дискоциты трансформируются в 
сферы, причем этот переход может осуществляться как путем 
эхиноцитоза с образованием частично обратимых форм, так 
и стоматоцитоза с формированием необратимых патологиче-
ских форм эритроцитов [16]. Повышение доли эритроцитов с 
переходной формой не рассматривается как тяжелое патологи-
ческое изменение. Эти клетки сохраняют общую дискоидную 
структуру и при определенных благоприятных условиях мо-
гут претерпевать обратный переход в дискоциты [17].

Вместе с тем вышеперечисленные изменения у больных 
с ОИМ скорее отражают компенсированное состояние изме-
ненных реологических функций эритроцитов, не нарушаю-
щих их газотранспортный потенциал, что подтверждается 
отсутствием достоверных отличий индекса эффективности 
доставки кислорода к тканям (ТO2) от аналогичного показа-
теля в группе практически здоровых лиц 7,97 (7,67–8,23) и 
8,16 (7,90–8,44) соответственно (p > 0,05). 

У 18 пациентов с ОИМ в течение пребывания в стационаре 
на 7–11-е сутки наблюдалось развитие ранних осложнений, из 
которых 67% составляли нарушения сердечного ритма.

На втором этапе проведена сравнительная оценка геморео-
логических показателей больных с осложненным и неослож-
ненным течением инфаркта (табл. 2). У пациентов с осложнен-
ным течением инфаркта в отличие от больных с неосложнен-
ным течением болезни уже на 1-е сутки от начала заболевания 
еще до развития его осложнений отмечались: более низкая 
агрегация эритроцитов в первые 5 с с последующим резким 
нарастанием к 10-й секунде, что отразилось на повышении 
временнόго показателя агрегации RT(0), ухудшение дефор-
мируемости эритроцитов, что выражалось увеличением ИР и 
снижение индекса доставки кислорода к тканям ТО2.

Снижение процесса агрегации на начальном этапе, по-
видимому, связано с высокой ригидностью эритроцитов. 
Повышенная жесткость мембраны препятствует параллель-
ному расположению клеток и увеличивает площади по-
верхностей, что затрудняет соединение двух эритроцитов в 
парный агрегат [18]. Последующее ускорение сборки линей-
ных агрегатов, вероятно, связано с увеличением содержания 
крупнодисперсных белков плазмы (глобулины, фибриноген) 
[19] и снижением плотности отрицательного поверхностно-
го электрокинетического заряда эритроцитов, вызывающих 
дестабилизацию суспензии. Во многих исследованиях было 
установлено, что повышение уровня фибриногена является 
независимым фактором риска развития ИБС, частоты ее воз-
никновения и тяжести течения [20]. При повышении уровня 
фибриногена риск развития ОИМ возрастает на 45% [21]. 
Снижение способности эритроцитов к деформации вслед-
ствие гликозилирования белков их мембраны и изменения 
ее структурно-функциональных свойств [22] существенно 
затрудняет процессы микроциркуляции и приводит к сниже-
нию доставки кислорода к тканям [23].

Проведенный корреляционный анализ показал, что у 
больных с осложненным течением ОИМ имела место обрат-
ная взаимосвязь индекса ригидности с показателями агрега-
ции (r = -0,51, р < 0,03) и индексом доставки кислорода к 
тканям – TO2 (r = -0,68, р < 0,002), свидетельствующая о том, 
что с повышением индекса ригидности ухудшается способ-
ность эритроцитов агрегировать друг с другом, затрудняет-
ся их прохождение в системе микроциркуляторного русла и 
ухудшается доставка кислорода к тканям [24, 25]. У паци-
ентов с неосложненным течением ОИМ взаимозависимость 
индекса ригидности с индексом доставки кислорода к тканям 
достоверно ослабевала (r = -0,30, р < 0,05) и исчезала сопря-
женность индекса ригидности с показателем агрегации. 

Наиболее значимым прогностическим показателем в от-
ношении осложнений ОИМ оказался временной параметр 
прироста агрегации эритроцитов RT(0). Было выявлено, что 
из 18 пациентов с осложненным течением инфаркта миокар-
да у 16 (89%) больных значение RT(0) превышало 2,80. Из 42 
пациентов, у которых инфаркт миокарда протекал без ослож-
нений, у 40 (95,2%) человек значение временного параметра 
RT(0) в острый период не превышало 2,80 (табл. 3).

Таким образом, при ОИМ выраженные изменения реоло-
гических свойств крови, заключающиеся в усилении взаи-
мосвязей показателей агрегации с вязкостью плазмы, мор-
фологией и ригидностью эритроцитов, взаимоотягощающих 
друг друга, приводили к формированию патологической си-
стемы, ухудшающей оксигенацию тканей и более тяжелому 
течению заболевания.

Выводы. У больных c ОИМ были выявлены нарушения 
гемореологических показателей в виде увеличения вязкости 

Т а б л и ц а  1
Гемореологические показатели у больных с ОИМ

Показатель ОИМ (n = 60) Контроль (n = 22)

В плазмы, мПа · с 1,90 (1,80–2,00)* 1,70 (1,60–1,80)
В-200, мПа · с 4,50 (4,10–4,70) 4,40 (4,10–4,50)
В-100, мПа · с 4,85 (4,50–5,20) 4,75 (4,50–5,40)
В-50, мПа · с 5,55 (5,20–5,90) 5,50 (5,10–6,10)
В-10, мПа · с 9,25 (8,80–9,90)* 8,75 (7,70–9,50)
М(5), отн. ед. 7,60 (6,50–8,60)* 4,70 (3,90–4,90)
М1(5), отн.ед. 11,45 (10,20–13,20)* 8,35 (7,40–9,10)
М(10), отн. ед. 19,30 (15,50–21,20)* 12,75 (10,80–14,10)
М1(10), отн. ед. 28,30 (23,80–31,20)* 23,00 (21,10–24,20)
RS(5), отн. ед. 1,54 (1,41–1,66)* 1,88 (1,53–2,03)
RS(10), отн. ед. 1,53 (1,38–1,67)* 1,75 (1,62–2,06)
RT(0), отн. ед. 2,53 (2,28–2,83) 2,67 (2,46–2,96)
RT(3), отн. ед. 2,48 (2,13–2,70)* 2,75 (2,71–2,82)
СРА, клетки в 
агрегате

6,08 (5,75–6,55)* 4,89 (4,67–5,25)

ПА, отн. ед. 1,63 (1,41–1,93)* 1,14 (1,09–1,17)
ПНА, % 52,61 (42,54–64,87)* 84,75 (81,30–89,54)
ИР, отн. ед. 43,35 (38,23–54,64) 45,38 (38,99–51,89)

П р и м е ч а н и е . Знаком * указаны достоверные различия показа-
телей по сравнению с контролем (р < 0,05).

Т а б л и ц а  2
Гемореологические показатели у больных с ОИМ в зависимо-
сти от наличия осложнений

Показатель ОИМ с осложнениями 
(n = 18)

ОИМ без осложнений 
(n = 42)

М(5), отн. ед. 6,25 (5,40–7,20)* 7,93 (6,70–8,90)
М1(5), отн. ед. 10,37 (9,40–10,40) 10,40 (8,70–11,70)
М(10), отн. ед. 18,44 (15,40–20,40) 18,85 (15,30–19,80)
М1(10), отн. ед. 27,88 (26,30–29,70) 27,50 (23,60–29,20)
RS(5), отн. ед. 1,67 (1,40–1,96) 1,54 (1,43–1,65)
RS(10), отн. ед. 1,52 (1,29–1,71) 1,48 (1,49–1,79)
RT(0), отн. ед. 2,95 (2,87–3,00)* 2,39 (2,21–2,60)
RT(3), отн. ед. 2,71 (2,39–3,16) 2,36 (2,03–2,61)
ИР, отн. ед. 48,28 (42,14-68,12)* 40,14 (38,22-56,44)
ТО2, отн. ед. 7,82 (7,52-8,12)* 8,05 (7,84-8,24)

П р и м е ч а н и е . Знаком * указаны достоверные различия показа-
телей 1-й и 2-й групп (р < 0,05).
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плазмы, вязкости цельной крови только на низких скоростях 
сдвига, усиление процесса агрегации эритроцитов, снижение 
количества дискоцитов в результате повышения числа обра-
тимо деформируемых форм эритроцитов без изменения их 
деформируемости. Данные изменения не приводили к сни-
жению индекса доставки кислорода к тканям.

2. В результате проведенного исследования у трети боль-
ных c ОИМ возникают ранние осложнения, чаще в виде на-
рушений сердечного ритма, которые в основном связаны с 
повышением прироста агрегации эритроцитов в стазе, уве-
личением индекса ригидности эритроцитов и ухудшением 
кислородтранспортной функции крови.

3. Наиболее важное прогностическое значение имеет 
временнόй показатель прироста агрегации эритроцитов в 
стазе RT(0), при значении которого больше 2,80 прогнозиру-
ется высокая вероятность возникновения осложнений в тече-
ние месяца с момента возникновения ОИМ.
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Т а б л и ц а  3
Значение временного параметра RT0 у больных ОИМ
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абс. % абс. %

RT(0):

< 2,80 2 11,1 40 95,2
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Насонов Е.Л.

КЛИНИЧЕСКАЯ ИНФОРМАТИВНОСТЬ ОПРЕДЕЛЕНИЯ АНТИТЕЛ  
К ЦИТРУЛЛИНИРОВАННЫМ БЕЛКАМ ПРИ РЕВМАТОИДНОМ АРТРИТЕ

ФГБУ «Научно-исследовательский институт ревматологии им. В.А. Насоновой» РАМН, 115522, Москва

Основными диагностическими лабораторными маркерами ревматоидного артртита (РА) служат IgM-ревматоидный 
фактор (РФ) и антитела к цитруллинированным белкам (АЦБ). IgM-РФ – чувствительный, но недостаточно специфич-
ный маркер РА. АЦБ обладают более высокой специфичностью для диагностики РА. Антитела к циклическому цитрул-
линированному пептиду (АЦЦП) и модифицированному цитруллинированному виментину (АМЦВ) являются основными 
представителями семейства АЦБ, применяющимися в клинической лабораторной практике.
Цель – определение роли АЦЦП и АМЦВ в диагностике, оценке активности и тяжести деструктивных изменений су-
ставов при РА.
Обследованы 993 пациента с достоверным диагнозом РА, 179 пациентов с другими ревматическими заболеваниями и 30 
здоровых доноров. Измерение сывороточной концентрации IgM-РФ и С-реактивного белка (СРБ) осуществляли иммуноне-
фелометрическим методом, АЦБ – с помощью иммуноферментного анализа. СОЭ определяли по методу Вестергрена.
Наибольшей диагностической чувствительностью (ДЧ) обладали АМЦВ (83%), диагностической специфичностью (ДС) – 
АЦЦП (87%). ДЧ совместного определения IgM-РФ, АЦЦП и АМЦВ достигала 87%. У РФ-негативных больных РА часто-
та обнаружения АЦЦП составляла 34%, АМЦВ – 48%. Диагностическая эффективность определения АЦЦП (отношение 
правдоподобия положительных и отрицательных результатов теста – ОППР и ОПОР – соответственно 5,5 и 0,3; пло-
щадь под ROC-кривой – ППК 0,8) и АМЦВ (ОППР 4,4, ОПОР 0,2, ППК 0,9) превышала таковую при исследовании IgM-РФ 
(ОППР 3,2 , ОПОР 0,4, ППК 0,8). Обнаружена слабая положительная корреляционная связь между концентрацией АЦЦП/
АМЦВ в сыворотке крови и показателями клинико-лабораторной активности РА (СОЭ, СРБ, DAS28; r = 0,2, p < 0,05). 
Высокопозитивные уровни АМЦВ ассоциировались с выраженным деструктивным поражением суставов (p < 0,02).
АЦЦП являются наиболее высокоспецифичным и клинически информативным лабораторным диагностическим маркером 
РА. Определение АМЦВ служит важным дополнительным серологическим тестом для диагностики РА у IgM-РФ- и/или 
АЦЦП-негативных пациентов и прогнозирования тяжелого деструктивного поражения суставов при данном заболевании. 
Совместное исследование IgM-РФ, АЦЦП и АМЦВ при РА обладает большей ДЧ по сравнению с отдельными АЦБ.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  ревматоидный артрит; ревматоидный фактор; антитела к цитруллинированным белкам; 
антитела к циклическому цитруллинированному пептиду; антитела к модифицированному ци-
труллинированному виментину.
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