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Резюме
У 70 боль ных с на ли чи ем хо тя бы од но го из двух фак то ров рис ка ате ро ск ле ро за и ИБС ( ар те ри аль ной ги пер -

тен зии (АГ) или дис ли пи де мии (ДЛП) изу ча ли сос то я ние сис тем ли пид но го транс пор та и ге мос та за. Об на ру же ны

дос то вер ные от ли чия боль ных с ком би на ци ей АГ и ДЛП от груп пы с изо ли ро ван ной ДЛП: бо лее вы со кие уров ни об -

ще го хо лес те ри на (ХС) и ХС ЛНП (ли поп ро те и дов низ кой плот нос ти), триг ли це ри дов (ТГ), ате ро ген но го апо ли -

поп ро те и на В. От груп пы с изо ли ро ван ной АГ боль ные с на ли чи ем двух фак то ров рис ка от ли ча лись бо лее вы со ки -

ми уров ня ми сис то ли чес ко го и ди ас то ли чес ко го ар те ри аль но го дав ле ния.

В хо де ис сле до ва ния уда лось вы я вить, что тром бо ген ный по тен ци ал кро ви, т. е. со во куп ность на ру ше ний па -

ра мет ров сис те мы ге мос та за, спо соб ных ин ду ци ро вать уси лен ное тром бо об ра зо ва ние, вы сок как при на ли чии АГ,

так и ДЛП. Од на ко ес ли у боль ных с изо ли ро ван ной ДЛП ос нов ной вклад вно сит сни же ние ак тив нос ти сис тем про -

ти вос вер ты ва ния и фиб ри но ли за, то при АГ ве ду щим зве ном ока зы ва ет ся по вы шен ная аг ре га ция тром бо ци тов.

Со че та ние най ден ных у боль ных с ком би на ци ей АГ и ДЛП из ме не ний па ра мет ров ли пид(транс по рт ной сис те мы (

по вы ше ние уров ня об ще го хо лес те ри на (за счет ате ро ген ных ЛНП), ТГ, апо В и из ме не ний в сис те ме ге мос та за (

по вы ше ние уров ня фиб ри но ге на и мак си маль но дос тиг ну той в те че ние 10 ми нут спон тан ной аг ре га ции тром бо ци -

тов — мож но рас смат ри вать как мар кер ате рот ром бо ген нос ти со че та ния АГ и ДЛП.

Клю че вые сло ва: ар те ри аль ная ги пер то ния, дис ли поп ро те и де мия, ге мос таз, аг ре га ция тром бо ци тов, ате ро ск -

ле роз.

Сог лас но сов ре мен ным предс тав ле ни ям, важ ная

роль в па то ге не зе ате ро ск ле ро за и свя зан ных с ним

за бо ле ва ний при над ле жит ар те ри аль ной ги пер тен -

зии (АГ) и дис ли поп ро те и де мии (ДЛП); бо лее то го,

по ка за но, что при их со че та нии сум мар ный риск

ИБС мно гок рат но воз рас та ет [17]. Важ но от ме тить,

что эти фак то ры рис ка от но сят ся к чис лу мо ди фи -

ци ру е мых; в этой свя зи мож но счи тать, что изу че ние

клю че вых ме ха низ мов, обус лов ли ва ю щих по вы шен -

ную ате ро ген ность их со че та ния, поз во лит вы я вить

те по тен ци аль ные звенья, на ко то рые це ле со об раз но

на це ли вать нап рав лен ное кор ри ги ру ю щее воз дей -

ствие.

Эпи де ми о ло ги чес кие, кли ни чес кие и экс пе ри -

мен таль ные ис сле до ва ния проб ле мы вли я ния раз -

лич ных фак то ров рис ка ИБС на прог ноз, про ве ден -

ные в пос лед ние 15 лет, ста ли ос но вой для пе рес мот -

ра не ког да тра ди ци он ных взгля дов на воз мож ность

зна чи тель но го сни же ния смерт нос ти от сер деч но�со -

су дис тых за бо ле ва ний толь ко за счет нор ма ли за ции

ар те ри аль но го дав ле ния (АД) и ли пид но го спект ра

кро ви. От ме че но, что при адек ват ной ги по тен зив ной

те ра пии сни жа ет ся смерт ность от ин суль тов, обус -

лов лен ных, преж де все го, не ко нт ро ли ру е мым вы со -

ким АД, од на ко сер деч но�со су дис тая смерт ность,

час то та раз ви тия ин фа рк тов ми о кар да и за бо ле ва е -

мость ИБС сре ди боль ных с мяг кой и уме рен ной АГ

ос та ет ся дос та точ но вы со кой [9].

Сог лас но ли те ра тур ным дан ным [6], па ци ен ты с

ком би на ци ей двух ос нов ных фак то ров рис ка ИБС —

АГ и ДЛП, — осо бен но муж чи ны 40�65 лет, яв ля ют ся

од ной из са мых прог нос ти чес ки неб ла гоп ри ят ных

групп в от но ше нии раз ви тия ост рых ко ро нар ных

синд ро мов — ин фа рк та ми о кар да, нес та биль ной сте -

но кар дии, а так же ин суль та. Од ной из при чин раз ви -

тия этих опас ных ос лож не ний АГ при ее со че та нии с

ДЛП яв ля ет ся, в боль ши н стве слу ча ев, раз рыв ате ро -

ск ле ро ти чес кой бляш ки с пос ле ду ю щим раз ви ти ем

тром бо за.

Ос нов ны ми при чи на ми все еще вы со ко го уров ня

неб ла гоп ри ят ных ис хо дов ши ро ко расп ро ст ра нен ной

в на шей стра не ги пер то ни чес кой бо лез ни яв ля ют ся

тром бо ти чес кие ок клю зии моз го вых и ко ро нар ных

ар те рий, тром бо эм бо лии и тром бо ти чес кие ин фа рк -

ты ор га нов. Не ко то рые ис сле до ва те ли по ла га ют, что

от су т ствие со от ве т ству ю ще го адек ват но му сни же нию

АД умень ше ния смерт нос ти от ин фа рк та и ин суль та

при АГ мо жет быть след стви ем на ру ше ний в сис те ме

ко а гу ля ции кро ви [12]. Действи тель но, по дан ным

прос пек тив но го ис сле до ва ния PROCAM, про ве ден -

но го сре ди муж чин 40�65 лет, по вы шен ный риск раз -

ви тия сер деч но�со су дис тых за бо ле ва ний у боль ных с
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АГ час тич но за ви сит от дис ба лан са в сис те ме ге мос -

та за [10].

В мно го чис лен ных ис сле до ва ни ях убе ди тель но

по ка за но, что АГ соп ро вож да ет ся из ме не ни ем аг ре га -

ции тром бо ци тов, вы яв ле но на ли чие при АГ ги пер -

ко а гу ля ции и ги по фиб ри но ли за, ги пер фу нк ции

тром бо ци тов [7, 11]. Из вы де ля е мых раз лич ны ми ав -

то ра ми мар ке ров вы со ко го тром бо ти чес ко го рис ка у

боль ных с на ли чи ем АГ сле ду ет от ме тить та кие ком -

по нен ты ге мос та за, как по ка за те ли свер ты ва ю щей

сис те мы (фиб ри но ген, тром бин), про ти вос вер ты ва -

ю щие фак то ры (ан тит ром бин (AT) III) и ком по нен ты

сис те мы фиб ри но ли за (α2�ан тип лаз мин, тка не вой

ак ти ва тор плаз ми но ге на и его ин ги би тор).

Зна чи тель ные сдви ги в сис те ме ге мос та за (по вы -

ше ние уров ня VII, IX, X фак то ров свер ты ва ния,

комп лек са тром бин�ATIII, ин ги би то ра тка не во го ак -

ти ва то ра плаз ми но ге на) вы яв ле ны так же при ДЛП.

От ме че но, что у боль ных АГ на ру ше ния в сис те ме ге -

мос та за, осо бен но из ме не ния аг ре га ции тром бо ци -

тов, мо гут быть вы ра же ны в раз ной сте пе ни в за ви си -

мос ти от на ли чия и вы ра жен нос ти ДЛП [15].

По иск пу тей воз дей ствия на ате рот ром боз дик ту ет

не об хо ди мость де таль но го ис сле до ва ния ме ха низ мов

его раз ви тия, изу че ния ро ли плаз мен но�тром бо ци -

тар но го зве на ге мос та за в ре а ли за ции ате ро ген нос ти

со че та ния АГ и ДЛП, а так же вы яв ле ния мар ке ров

тром бо об ра зо ва ния при та ком со че та нии. В свя зи с

этим, целью нас то я щей ра бо ты яви лась комп ле кс ная

оцен ка ос нов ных би о хи ми чес ких по ка за те лей двух

важ ней ших ме та бо ли чес ких сис тем — ли пид но го

транс пор та и ге мос та за — как мар ке ров ате ро ген нос -

ти и тром бо ген нос ти кро ви у муж чин с со че та ни ем

АГ и ДЛП. Для это го ре ша лись сле ду ю щие за да чи:

1) оце нить сос то я ние от дель ных звень ев сис те мы

ге мос та за (плаз мен но�тром бо ци тар но го, ко а гу ля ци -

он но го, про ти вос вер ты ва ю ще го, фиб ри но ли ти чес ко -

го) и ли пид�транс по рт ной сис те мы у боль ных с ком -

би на ци ей двух ос нов ных фак то ров рис ка ИБС — АГ

и ДЛП;

2) оце нить на ли чие ан ги ог ра фи чес ких про яв ле -

ний ко ро нар но го ате ро ск ле ро за и его ха рак те рис ти ки

при со че та нии АГ и ДЛП или на ли чии од но го из этих

фак то ров рис ка ИБС.

Ма те ри ал и ме то ды
Обс ле до ва но 70 муж чин 40�65 лет из груп пы па ци -

ен тов, сос то я щих на дис пан сер ном уче те в ГНИЦ

ПМ МЗ РФ и со от ве т ству ю щих кри те ри ям вклю че -

ния в нас то я щее ис сле до ва ние: на ли чие ар те ри аль -

ной ги пер тен зии (сис то ли чес кое ар те ри аль ное дав ле -

ние (САД) вы ше или рав но 140 и/или ди ас то ли чес кое

ар те ри аль ное дав ле ние (ДАД) вы ше или рав но 90 мм

рт. ст.) и/или дис ли поп ро те и де мии (об щий хо лес те -

рин (ХС) вы ше 200 мг/дл и ХС ли поп ро те и дов низ -

кой плот нос ти (ЛНП) вы ше 130 мг/дл; и/или ХС ли -

поп ро те и дов вы со кой плот нос ти (ЛВП) ни же 39

мг/дл; и/или триг ли це ри ды (ТГ) вы ше 200 мг/дл).

Кри те ри я ми иск лю че ния бы ли: са хар ный ди а бет,

не дос та точ ность кро во об ра ще ния III и IV кли ни чес -

кой ста дии, стой кие на ру ше ния рит ма серд ца, за бо -

ле ва ния кро ви, не воз мож ность от ме ны те ра пии по

по во ду лю бо го дру го го за бо ле ва ния.

Ос нов ную груп пу сос та ви ли 46 боль ных с со че та -

ни ем АГ и ДЛП. В груп пы срав не ния вклю че ны боль -

ные с ДЛП без АГ (n=12) и с АГ без ДЛП (n=12).

Кли ни чес кое обс ле до ва ние боль ных вклю ча ло

сбор анам не за (по мо ди фи ци ро ван но му оп рос ни ку

ARIC), из ме ре ние АД на ру ках и но гах не ме нее 3 раз

с ин тер ва лом не ме нее 5 ми нут, оп ре де ле ние ин дек са

мас сы те ла (от но ше ния мас сы те ла в кг к рос ту в м2),

ЭКГ, ЭхоКГ, ос мотр глаз но го дна, ко ро на ро ан ги ог ра -

фию.

Би о хи ми чес кие ис сле до ва ния кро ви вклю ча ли

оп ре де ле ние уров ня в сы во рот ке кро ви ХС, ана лиз

его расп ре де ле ния в ли поп ро те и дах от дель ных клас -

сов, уров ня ТГ, а так же ос нов ных апо ли поп ро те и нов

(апо) ли поп ро те и дов низ ких плот нос тей — апо В и

ЛВП — апо AI. Всем боль ным оп ре де ля ли сле ду ю щие

па ра мет ры ге мос та за: спон тан ную аг ре га цию тром бо -

Таб ли ца 1 
Кли ни чес кая ха рак те рис ти ка боль ных (M±SEM)

Па ра мет ры Груп па 1 (АГ+ДЛП), Груп па 2 (ДЛП), Груп па 3 (АГ),
(n=46) (n=12) (n=12)

Воз раст, лет 54,1 ± 0,9 51,3 ± 2,7 51,4 ± 2,6

Ин декс мас сы те ла, кг/м2 28,1 ± 0,5 а 24,8 ± 0,8 27,3 ± 0,9

САД, мм рт. cт. 58,6 ± 2,6 а, б 133 ,0 ± 5,4 152,5 ± 2,3

ДАД, мм рт. cт. 98,9 ± 1,5 а, б 82,0 ± 1,6 93,8 ± 1,8

Ко ли че ст во боль ных с ко ро нар ным ате ро ск ле ро зом 35 3 6

Ко ли че ст во боль ных со сте но зом ко ро нар ных 17 0 2
ар те рий 50% и вы ше

Мак си маль ная сте пень сте но за 38,5 ± 4,3 а, б 11,0 ± 5,6 20,8 ± 6,0
ко ро нар ных ар те рий, %

Ко ли че ст во по ра жен ных со су дов 1,6 ± 0,2 а, б 0,5 ± 0,2 0,6 ± 0,2

Примечания: а - p<0,05 по срав не нию с груп пой 2; б - p<0,05 по срав не нию с груп пой 3.
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ци тов, об щие па ра мет ры ко а гу лог рам мы — ак ти ви -

ро ван ное час тич ное тром боп лас ти но вое вре мя плаз -

мы (АЧТВ), тром би но вое и прот ром би но вое вре мя

плаз мы; уров ни фиб ри но ге на, ATIII, плаз ми но ге на,

α2�ан тип лаз ми на, фиб ри но ли ти чес кую ак тив ность

плаз мы кро ви. 

Кровь бра ли в ут рен ние ча сы пос ле две над ца ти ча -

со во го го ло да ния и воз дер жа ния от ку ре ния. Ме ди ка -

мен тоз ная те ра пия в пе ри од обс ле до ва ния и в те че -

ние 7 пред ше ст ву ю щих дней боль ным не про во ди -

лась.

Со дер жа ние об щих ХС и ТГ оп ре де ля ли эн зи ма -

ти чес ки с по мощью на бо ров фир мы «Randox» на ав -

то а на ли за то ре «Centrifichem �600». ХС ЛВП оп ре де -

ля ли тем же ме то дом пос ле осаж де ния из сы во рот ки

апоВ�со дер жа щих ЛНП и ЛОНП фос фо вольф ра мо -

вой кис ло той на том же ав то а на ли за то ре. ХС ЛНП

вы чис ля ли по фор му ле Фрид валь да, ес ли уро вень ТГ

не пре вы шал 400 мг/дл. Уров ни апо ли поп ро те и нов

оп ре де ля ли ме то дом им му но не фе ло мет рии на ла зер -

ном ав то а на ли за то ре фир мы «Behring» с при ме не ни -

ем ан ти сы во ро ток и конт роль но�ка либ ро воч но го ма -

те ри а ла той же фир мы. Фиб ри но ген оп ре де ля ли

функ ци о наль но�ки не ти чес ким ме то дом с ис поль зо -

ва ни ем реп ти ла зы фир мы «Boehringer Mannheim».

Тром би но вое вре мя, прот ром би но вое вре мя и АЧТВ

оп ре де ля ли стан да рт ны ми ме то да ми, ос но ван ны ми

на оп ре де ле нии вре ме ни свер ты ва ния. ATIII, плаз -

ми но ген, α2�ан тип лаз мин оп ре де ля ли фо то мет ри -

чес ким ме то дом с ис поль зо ва ни ем хро мо ген ных

субстра тов. Фиб ри но ли ти чес кую ак тив ность оп ре де -

ля ли ме то дом, ос но ван ным на из ме ре нии вре ме ни

ли зи са эуг ло бу ли но вой фрак ции плаз мы кро ви [3].

Аг ре га цию тром бо ци тов ре ги ст ри ро ва ли гра фи -

чес ки на ав то ма ти чес ком двух ка наль ном ла зер ном

ана ли за то ре аг ре га ции тром бо ци тов (мо дель 220А

НПФ БИ О ЛА) [1]. Для ис сле до ва ния спон тан ной аг -

ре га ции тром бо ци тов ана ли зи ро ва лась аг ре га ци он -

ная кри вая, за пи сан ная в те че ние 10 ми нут без ин дук -

то ров. Сте пень аг ре га ции тром бо ци тов оп ре де ля ли

как мак си маль ное уве ли че ние сиг на ла, от ра жа ю ще го

из ме не ния сред не го раз ме ра аг ре га тов в сус пен зии, в

от но си тель ных еди ни цах (о.е.). Рас счи ты ва ли так же

по ка за тель аг ре га ции, рав ный квад ра ту сте пе ни аг ре -

га ции ми нус 1.

Ма те ри ал об ра бо тан с по мощью прог рам мы

«Statistica 5,0». Все ре зуль та ты ис сле до ва ния предс -

тав ле ны в ви де М ± SEM. Дос то вер ность ре зуль та тов

оце ни ва ли по не пар но му t�кри те рию Сть ю ден та;

дос то вер ны ми счи та ли раз ли чия при зна че нии

р<0,05.

Ре зуль та ты
Кли ни чес кая ха рак те рис ти ка боль ных пос ле

расп ре де ле ния по груп пам, в со от ве т ствии с вы ше из -

ло жен ны ми кри те ри я ми АГ и ДЛП, предс тав ле на в

табл. 1.

При пол ной со пос та ви мос ти всех трех групп по

воз рас ту, боль ные с со че та ни ем двух ос нов ных фак -

то ров рис ка — АГ и ДЛП — име ли дос то вер но бо лее

вы со кие зна че ния САД и ДАД, по срав не нию с груп -

пой с изо ли ро ван ной АГ, и бо лее вы со кий ин декс

мас сы те ла, по срав не нию с груп пой с изо ли ро ван ной

ДЛП. Сог лас но дан ным ко ро на ро ан ги ог ра фии, в

груп пе с со че та ни ем АГ и ДЛП ате ро ск ле ро ти чес кие

из ме не ния ко ро нар ных ар те рий встре ча лись ча ще и

бы ли дос то вер но бо лее вы ра жен ны ми (табл. 1).

Срав ни тель ный ана лиз по ка за те лей ли пид�транс -

по рт ной сис те мы (табл. 2) вы я вил дос то вер ные от ли -

чия боль ных с ком би на ци ей АГ и ДЛП от груп пы с

изо ли ро ван ной ДЛП, что вы ра жа лось бо лее вы со ки -

ми уров ня ми об ще го ХС, ХС ЛНП и ТГ. Уро вень ате -

ро ген но го апо ли поп ро те и на В ока зал ся так же дос то -

вер но са мым вы со ким в груп пе с со че та ни ем двух

фак то ров рис ка. Это бы ло соп ря же но с бо лее вы со -

ким от но ше ни ем апо В/апо АI.

Из табл. 3 вид но, что во всех трех груп пах об щие

па ра мет ры ко а гу лог рам мы (АЧТВ, тром би но вое и

прот ром би но вое вре мя) су ще ст вен но не раз ли ча лись.

В то же вре мя, уро вень фиб ри но ге на в груп пе с со че -

та ни ем АГ и ДЛП был дос то вер но вы ше по срав не -

нию с груп па ми с изо ли ро ван ны ми АГ и ДЛП.

Кон це нт ра ция ос нов но го ком по нен та про ти вос -

вер ты ва ю щей сис те мы кро ви — ATIII ока за лась дос -

то вер но вы ше в груп пе боль ных с со че та ни ем АГ и

ДЛП, по срав не нию с груп пой толь ко с ДЛП, но дос -

то вер но ни же по срав не нию с груп пой с изо ли ро ван -

ной АГ. При ана ли зе фиб ри но ли ти чес кой сис те мы

об на ру же но, что уро вень плаз ми но ге на в груп пах с

со че та ни ем АГ с ДЛП и изо ли ро ван ной АГ су ще ст -

вен но не раз ли чал ся (145,2±2,0% и 144,7±4,8%, со от -

ве т ствен но), но был дос то вер но бо лее вы сок, чем в

груп пе с изо ли ро ван ной ДЛП (131,7±4,2%). Ана ло -

гич ные дан ные по лу че ны и в от но ше нии α2�ан тип -

лаз ми на, уро вень ко то ро го ока зал ся у боль ных с со че -

Таб ли ца 2
Ли пид ный про филь сы во рот ки кро ви боль ных (M±SEM)

По ка за те ли, Груп па 1 Груп па 2 Груп па 3 
мг/дл (АГ+ДЛП), (ДЛП), (АГ), 

n=46 n=12 n=12

ХС Об щий 246,5 ± 5,2 а 218,9 ± 5,1 187,8 ± 4,1

ХС ЛОНП 38,2 ± 2,9 а 29,8 ± 3,6 22,1 ± 2,4

ХСЛНП 163,7 ± 5,6 а 144,3 ± 6,7 118 ,0 ± 2,7

ХСЛВП 42,9 ± 1,3 43,8 ± 2,9 47,7 ± 2,6

ТГ 194,8 ± 15,6 а 139,5 ± 16,7 113,8 ± 11,7

Апо ли поп ро те ин AI 149,6 ± 4,4 145,1 ± 11,8 151,5 ± 7,0

Апо ли поп ро те ин В 137,2 ± 5,4 а, б 108,6 ± 9,1 107,5 ± 4,8

АпоВ/апоАI 0,92 ± 0,03 а, б 0,78 ± 0,09 0,73 ± 0,05

Примечания: а - p<0,05 по срав не нию с груп пой 2; б - p<0,05
по срав не нию с груп пой 3.
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та ни ем АГ и ДЛП дос то вер но вы ше, чем при изо ли -

ро ван ной ДЛП и прак ти чес ки не от ли чал ся от та ко -

во го в груп пе боль ных с изо ли ро ван ной АГ. Фиб ри -

но ли ти чес кая ак тив ность плаз мы кро ви боль ных ока -

за лась дос то вер но ни же в груп пе боль ных с со че та ни -

ем АГ и ДЛП: вре мя ли зи са сгуст ка в этой груп пе бы -

ло зна чи тель но боль ше (327±15 ми нут) по срав не нию

с груп па ми с изо ли ро ван ны ми АГ и ДЛП, в ко то рых

бы ли по лу че ны зна че ния 263±16 и 256±16 ми нут, со -

от ве т ствен но.

В табл. 4 по ка за ны сте пень и по ка за тель спон тан -

ной аг ре га ции тром бо ци тов на 2�й, 5�й и 10�й ми ну -

тах, а так же сте пень и по ка за тель мак си маль ной (в те -

че ние 10 ми нут) аг ре га ции, вы ра жен ные в от но си -

тель ных еди ни цах сред не го раз ме ра аг ре га тов.

Раз ни ца в сте пе ни аг ре га ции меж ду груп па ми вы -

яв ле на уже на вто рой ми ну те, од на ко по ка за тель аг -

ре га ции во всех груп пах был мень ше 1,0, что ха рак -

тер но для спон тан ной аг ре га ции у прак ти чес ки здо -

ро вых лиц. На 5�й ми ну те сте пень спон тан ной аг ре -

га ции в обе их груп пах с АГ бы ла дос то вер но вы ше

по срав не нию с груп пой ДЛП (1,50±0,06 и

1,41±0,08 про тив 1,17±0,04, со от ве т ствен но), а на

10�й ми ну те сте пень спон тан ной аг ре га ции ока за -

лась дос то вер но вы ше в груп пе с со че та ни ем АГ и

ДЛП, по срав не нию с груп па ми с изо ли ро ван ной

АГ и изо ли ро ван ной ДЛП (1,85±0,13 про тив

1,54±0,07 и 1,25±0,05, со от ве т ствен но). Сте пень

мак си маль ной спон тан ной аг ре га ции (дос тиг ну -

той в те че ние 10 ми нут) так же бы ла дос то вер но вы -

ше в груп пе боль ных с со че та ни ем АГ и ДЛП

(2,09±0,22) по срав не нию как с груп пой с изо ли ро -

ван ной АГ (1,56±0,08), так и с груп пой с изо ли ро -

ван ной ДЛП (1,29±0,04). Ин те рес но, что в груп пах

с ком би на ци ей АГ и ДЛП и с изо ли ро ван ной АГ и

на 5�й, и на 10�й ми ну те по ка за тель аг ре га ции пре вы -

шал 1,0, тог да как в груп пе с изо ли ро ван ной ДЛП он

не дос ти гал это го зна че ния.

Ти пич ные кри вые спон тан ной аг ре га ции тром бо -

ци тов для каж дой груп пы боль ных предс тав ле ны на

рис. 1�4. Ана лиз ин ди ви ду аль ных кри вых аг ре га ции

(аг ре га тог рамм) по ка зал, что в груп пе с со че та ни ем

АГ и ГЛП у 5 из 46 боль ных (око ло 10% слу ча ев) име -

ла мес то па то ло ги чес кая спон тан ная аг ре га ция (рис.

2) с дос ти же ни ем зна че ний сте пе ни аг ре га ции от 3,2

до 8,2 о.е., ха рак тер ных для аг ре га ции, ин ду ци ро ван -

ной АДФ или ад ре на ли ном. В груп пах с изо ли ро ван -

ной АГ и изо ли ро ван ной ДЛП по доб но го ти па аг ре -

га тог рамм не вы яв ле но.

Об суж де ние
Комп ле кс ная оцен ка па ра мет ров ге мос та за и по -

ка за те лей сис те мы транс пор та ли пи дов в со пос тав ле -

нии с кли ни чес ки ми дан ны ми боль ных трех групп (с

со че та ни ем двух фак то ров рис ка — АГ и ДЛП и с на -

ли чи ем толь ко од но го из них) вы я ви ла сле ду ю щее:

I. Свер ты ва ю щая сис те ма кро ви

Бо лее вы со кий уро вень фиб ри но ге на в груп пе

боль ных с со че та ни ем АГ и ДЛП, по срав не нию с

груп па ми с од ним из этих фак то ров рис ка ИБС, сви -

де тель ству ет о вы ра жен ной ги пер ко а гу ля ции и от ра -

жа ет, по�ви ди мо му, по вы шен ную тром бо ген ность

кро ви та ких боль ных. Сог лас но дан ным раз лич ных

мно го це нт ро вых ис сле до ва ний, ги пер фиб ри но ге не -

мия яв ля ет ся до ка зан ным не за ви си мым пре дик то ром

ко ро нар ной бо лез ни серд ца [10]. Воз мож но, имен но

по вы шен ный уро вень фиб ри но ге на обес пе чи ва ет ре -

а ли за цию ате ро ген нос ти со че та ния ар те ри аль ной ги -

пер тен зии с дис ли пи де ми ей. Тон кие ме ха низ мы,

пос ре д ством ко то рых фиб ри но ген вно сит вклад в ате -

ро ге нез, ос та ют ся ги по те ти чес ки ми и мо гут быть свя -

за ны с об ра зо ва ни ем фиб ри на, по вы ше ни ем вяз кос -

ти кро ви, вос па ле ни ем, по вы шен ной аг ре га ци ей

тром бо ци тов, про яв ле ни ем су ще ст ву ю щей ра нее

тром бо фи лии и сти му ля ци ей про ли фе ра ции мы шеч -

ных кле ток .

Таб ли ца 3
Ха рак те рис ти ка сис те мы ге мос та за (M±SEM)

Па ра мет ры Груп па 1 Груп па 2 Груп па 3 
(АГ+ДЛП), (ДЛП), (АГ), 
n=46 n=12 n=12

Тром би но вое 11,8 ± 0,1 12,0 ± 0,2 11,7 ± 0,3
вре мя,сек

АЧТВ, сек 39,6 ± 0,8 37,4 ± 1,2 39,2 ±1,2

Прот ром би но вое 0,99 ± 0,01 1,03 ± 0,03 1,00 ± 0,02
вре мя,сек

Фиб ри но ген, г/л 2,88 ± 0,08 а, б 2,53 ± 0,16 2,51± 0,1 2

Ан тит ром бин III, % 11 5,3 ± 1, 8 а, б 107,4 ± 4,1 123,9 ± 3,3

Плаз ми но ген, % 145,2 ± 2 а 131,7 ± 4,2 144,7 ± 4,8

Аль фа2- 116,5 ± 1,1 а 110,2 ± 2,8 116,9 ± 2,5
ан тип лаз мин, %

Фиб ри но ли ти чес кая 327 ± 15 а, б 263 ± 16 256 ± 16
ак тив ность, мин.

Ко ли че ст во тром бо - 266 ± 6 264 ± 12 262 ± 9
цитов в мкл кро ви

Примечания: а - p<0,05 по срав не нию с груп пой 2; 
б - p<0,05 по срав не нию с груп пой 3.

Таб ли ца 4
Спон тан ная аг ре га ция тром бо ци тов (M±SEM)

Время Па ра мет ры Груп па 1 Груп па 2 Груп па 3 
аг ре га ции аг ре га ции (АГ+ДЛП), (ДЛП), (АГ), 
(мин) n=46 n=12 n=12

2-я ми ну та Сте пень 1,32±0,04 а 1,12±0,03 1,27±0,06
По ка за тель 0,82±0,13 а 0,36± 0,11 0,74 ± 0,22

5-я ми ну та Сте пень 1,50±0,06 а 1,17±0,04 1,41±0,08
По ка за тель 1,48±0,30 а 0,39± 0,09 1,05± 0,23

10-я ми ну та Сте пень 1, 85± 0,13 а, б 1,25±0,05 1,54±0,07
По ка за тель 3,26± 0,78 а, б 0,61±0,13 1,44±0,23

Мак сим. Сте пень 2,09± 0,22 а, б 1,29±0,04 1,56± 0,08
аг ре га ция По ка за тель 5,60±1,90 а, б 0,67±0,11 1,51±0,24

Примечания: а - p<0,05 по срав не нию с груп пой 2;
б - p<0,05 по срав не нию с груп пой 3
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II. Про ти вос вер ты ва ю щая сис те ма кро ви

Ана лиз уров ня ATIII, как ос нов но го ком по нен та

про ти вос вер ты ва ю щей сис те мы, по ка зал, что мак си -

маль ные его зна че ния в груп пе боль ных с изо ли ро -

ван ной АГ со че та лись с по вы ше ни ем спон тан ной аг -

ре га ции тром бо ци тов и на ли чи ем у по ло ви ны боль -

ных в груп пе ате ро ск ле ро за уме рен ной вы ра жен нос -

ти (табл. 1, 4). В то же вре мя, в груп пе с изо ли ро ван -

ной ДЛП, где спон тан ная аг ре га ция тром бо ци тов

нез на чи тель на и толь ко у чет вер той час ти боль ных в

груп пе име ют ся ате ро ск ле ро ти чес кие из ме не ния ми -

ни маль ной вы ра жен нос ти, зна че ния ATIII ока за лись

са мы ми низ ки ми. В груп пе боль ных с со че та ни ем АГ

и ДЛП, где, с од ной сто ро ны, име ет мес то по вы ше -

ние спон тан ной аг ре га ции тром бо ци тов, а с дру гой —

на ли чие бо лее чем у по ло ви ны боль ных тя же ло го ате -

ро ск ле ро за, бы ли по лу че ны про ме жу точ ные для это -

го по ка за те ля зна че ния.

Дан ные о по вы шен ном уров не ATIII у муж чин

40�65 лет с АГ, по срав не нию с нор мо тен зив ны ми ли -

ца ми та ко го же воз рас та, по лу че ны и в ис сле до ва нии

PROCAM, при чем вы яв ле на по ло жи тель ная би ва ри -

а нт ная кор ре ля ция этих па ра мет ров с уров нем АД.

Од на ко ак тив ность ATIII нель зя оце ни вать в от ры ве

от ате ро ск ле ро ти чес ких про цес сов, пос коль ку при

на ли чии АГ и ате ро ск ле ро за по вы ше ние ак тив нос ти

ATIII яв ля ет ся, до оп ре де лен ных пре де лов, воз мож -

ным ком пен са тор ным про ти во а те рот ром бо ти чес ким

ме ха низ мом. 

Та ким об ра зом, по вы ше ние уров ня ATIII при АГ

(как изо ли ро ван ной, так и в со че та нии с ДЛП) мож -

но счи тать мар ке ром из ме не ний про ти вос вер ты ва ю -

щей сис те мы ге мос та за, от ра жа ю щим, ско рее все го,

ком пен са тор ные про ти во аг ре га ци он ные и про ти во а -

те ро ск ле ро ти чес кие ме ха низ мы.

III. Сис те ма фиб ри но ли за

Уро вень плаз ми но ге на (пред ше ст вен ни ка ос нов -

но го фер мен та сис те мы фиб ри но ли за — плаз ми на) в

груп пах с со че та ни ем АГ и ДЛП и изо ли ро ван ной АГ

прак ти чес ки не раз ли чал ся и был дос та точ но вы со -

ким (табл. 3). Вмес те с тем, в этих груп пах так же вы -

со ким ока зал ся уро вень α2�ан тип лаз ми на, ко то рый

инак ти ви ру ет плаз мин, опос ре ду ю щий раст во ре ние

фиб ри но во го сгуст ка. Та ким об ра зом, при по вы ше -

нии уров ня α2�ан тип лаз ми на вре мя ли зи са сгуст ка

уд ли ня ет ся, и фиб ри но ли ти чес кая ак тив ность плаз -

мы кро ви сни жа ет ся. Нес мот ря на то, что уров ни

про ти во дей ству ю ще го фиб ри но ли зу α2�ан тип лаз ми -

на в обе их груп пах с АГ (изо ли ро ван ной и в со че та -

нии с ДЛП) прак ти чес ки не раз ли ча лись, фиб ри но -

ли ти чес кая ак тив ность груп пы с со че та ни ем двух

фак то ров рис ка — АГ и ДЛП — бы ла дос то вер но ни -

же. Это мож но объ яс нить, при ни мая во вни ма ние ли -

те ра тур ные дан ные о по вы ше нии уров ня дру го го ан -

ти фиб ри но ли ти чес ко го ком по нен та — ин ги би то ра

тка не во го ак ти ва то ра плаз ми но ге на — как при АГ,

так и при ДЛП [14]. Ве ро ят но, в груп пе со че та ния АГ

с ДЛП, по срав не нию с груп па ми с изо ли ро ван ны ми

АГ и ДЛП, в боль шей сте пе ни вы ра жен дис ба ланс

меж ду тка не вым ак ти ва то ром плаз ми но ге на и его ин -

ги би то ром, что и при во дит к за мед ле нию про цес сов

фиб ри но ли за.

Кро ме то го, сог лас но на шим дан ным, при мер но

по ло ви на боль ных в груп пах с АГ и с АГ в со че та нии

с ДЛП, где от ме че ны бо лее вы со кие зна че ния α2�ан -

тип лаз ми на по срав не нию с груп пой ДЛП, име ет ате -

ро ск ле роз ко ро нар ных ар те рий раз лич ной сте пе ни

вы ра жен нос ти. Та ким об ра зом, по лу чен ные на ми ре -

зуль та ты сог ла су ют ся с дан ны ми ли те ра ту ры о по вы -

ше нии комп лек са плаз мин�α2�ан тип лаз мин не толь -

ко при воз ник но ве нии ост рых ко ро нар ных синд ро -

мов, но и при на ли чии ате ро ск ле ро за [16].

При ана ли зе ре зуль та тов мно го це нт ро во го ис сле -

до ва ния The Atherosclerotic Risk in Communities Study

бы ла вы яв ле на кор ре ля ция меж ду на ру ше ни ем фиб -

ри но ли за и прог рес си ро ва ни ем ате ро ск ле ро за. В экс -

Ти пич ные кри вые спон тан ной аг ре га ции тром бо ци тов боль ных каж дой груп пы

Рис. 1. Боль ной С.,
52г. – груп па 1(со че -

та ние АГ и ДЛП)

Рис. 2. Боль ные С.и Ш., 51 г. –
груп па 1 (“па то ло ги чес кая”

спон тан ная аг ре га ция, вы яв -
лен ная толь ко в груп пе с со че -
та ни ем АГ и ДЛП у 5 боль ных –

око ло 10%) 

Рис.3. Боль ной З., 52 г. –
груп па 2(изо ли ро ван ная ДЛП)

Рис. 4. Боль ной Д., 51 г. –
груп па 3 (изо ли ро ван ная АГ) 
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пе ри мен те бы ло по ка за но, что ЛОНП, во�пер вых,

уси ли ва ют син тез ин ги би то ра тка не во го ак ти ва то ра

плаз ми но ге на пу тем ре гу ля ции экспрес сии м�РНК,

а, во�вто рых, умень ша ют свя зы ва ние плаз ми но ге на

эн до те ли аль ны ми клет ка ми, ин ги би руя, та ким об ра -

зом, по ве рх но ст но�ло ка ли зо ван ный фиб ри но лиз [5].

Ис хо дя из вы ше из ло жен но го, мож но пред по ло жить,

что вы ра жен ный ги по фиб ри но лиз в груп пе боль ных с

со че та ни ем АГ и ДЛП в оп ре де лен ной ме ре свя зан с

дос то вер но бо лее вы со ким в этой груп пе уров нем

ЛОНП, по срав не нию как с груп пой изо ли ро ван ной

АГ, так и с груп пой изо ли ро ван ной ДЛП (табл. 2).

IV. Тром бо ци тар ное зве но ге мос та за

Дан ные на ше го ис сле до ва ния о по вы шен ной ак -

тив нос ти тром бо ци тов при АГ сог ла су ют ся с ре зуль -

та та ми оте че ст вен ных и за ру беж ных ис сле до ва те лей

[2, 8]. В пос лед нее вре мя спон тан ная аг ре га ция тром -

бо ци тов, на ря ду с об ще из ве ст ны ми фак то ра ми рис ка

ате рот ром бо за (ку ре ние, сни же ние уров ня ХС ЛВП,

по вы ше ние ДАД, ги пе рг ли ке мия) вы де ля ет ся как не -

за ви си мый фак тор рис ка. Ос но ва ни ем для это го пос -

лу жи ли ре зуль та ты мно го це нт ро во го прос пек тив но го

ис сле до ва ния HAPARG [4].

По вы шен ная спон тан ная аг ре га ция тром бо ци тов

у боль ных с со че та ни ем АГ и ДЛП, по срав не нию с

боль ны ми с изо ли ро ван ной ДЛП, мо жет быть свя за -

на с вы яв лен ным на ми в груп пе с ком би на ци ей двух

фак то ров рис ка дос то вер но бо лее вы со ким уров нем

фиб ри но ге на (пос ре д ством свя зы ва ния ко то ро го спе -

ци фи чес ки ми ре цеп то ра ми по ве рх но ст ной мемб ра -

ны тром бо ци тов и про ис хо дит об ра зо ва ние аг ло ме ра -

тов). Кро ме то го, в груп пе с со че та ни ем АГ и ДЛП

дос то вер но по вы ше но со дер жа ние ХС ЛНП, воз мож -

но, мо ди фи ци ру ю щих функ ции тром бо ци тов.

Действи тель но, как по ка за но Miller G.J. [13], окис -

лен ные ЛНП по вы ша ют аг ре га ци он ную спо соб ность

тром бо ци тов и сни жа ют чувстви тель ность к ан ти аг -

ре га ци он ным аген там. Ак ти ви ро ван ные тром бо ци ты

мо гут за тем про ду ци ро вать со е ди не ния, уси ли ва ю -

щие в даль ней шем мо ди фи ка цию ЛНП, про ни ка ю -

щих из плаз мы в зо ну ате ро ск ле ро ти чес ко го пов реж -

де ния. Ины ми сло ва ми, воз ни ка ет «по роч ный круг»,

свя зы ва ю щий на ру ше ния сис тем ли пид но го транс -

пор та и ге мос та за, что во мно гом объ яс ня ет по вы -

шен ный риск тром бо за при ДЛП. По вы шен ная спон -

тан ная аг ре га ция тром бо ци тов, вы яв лен ная в на шей

ра бо те у боль ных с АГ и ДЛП, мо жет так же от ра жать

из ме нен ное со от но ше ние в плаз ме кро ви про� и ан -

ти аг ре га ци он ных аген тов, воз ни ка ю щее при эн до те -

ли аль ной дис фу нк ции, на фор ми ро ва ние ко то рой АГ

и ДЛП ока зы ва ют си нер ги чес кое действие.

Та ким об ра зом, со че та ние по вы шен ных уров ней

фиб ри но ге на, плаз ми но ге на, α2�ан тип лаз ми на с по -

вы ше ни ем спон тан ной аг ре га ции тром бо ци тов мож -

но рас смат ри вать как мар кер на ру ше ния зве на ге мос -

та за при со че та нии АГ и ДЛП, от ра жа ю щий на ли чие

ате ро ск ле ро ти чес ких из ме не ний и вы со кий тром бо -

ген ный риск.

В хо де ис сле до ва ния уда лось вы я вить, что тром бо -

ген ный по тен ци ал кро ви, т. е. со во куп ность на ру ше -

ний па ра мет ров сис те мы ге мос та за, спо соб ных ин ду -

ци ро вать уси лен ное тром бо об ра зо ва ние, вы сок как

при на ли чии АГ, так и ДЛП. Од на ко ес ли у боль ных с

изо ли ро ван ной ДЛП ос нов ной вклад вно сит сни же -

ние ак тив нос ти сис тем про ти вос вер ты ва ния и фиб -

ри но ли за, то при изо ли ро ван ной АГ ве ду щим зве ном

ока зы ва ет ся по вы шен ная аг ре га ция тром бо ци тов.

Со че та ние най ден ных у боль ных с ком би на ци ей АГ и

ДЛП из ме не ний па ра мет ров ли пид�транс по рт ной

сис те мы — по вы ше ние уров ня об ще го хо лес те ри на

(за счет ате ро ген ных ЛНП), ТГ, апо В и из ме не ний в

сис те ме ге мос та за — по вы ше ние уров ня фиб ри но ге -

на и мак си маль но дос тиг ну той в те че ние 10 ми нут

спон тан ной аг ре га ции тром бо ци тов — мож но рас -

смат ри вать как мар кер ате рот ром бо ген нос ти со че та -

ния АГ и ДЛП.
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Abstract
Parameters of lipid transport system as well as that of haemostasis have been studied in coronary heart disease (CHD)

patients (n=70) having at least one of two major CHD risk factors ( arterial hypertension (AH) and dyslipoproteinemia

(DLP). Patients with combination of AH and DLP significantly differed from those with isolated DLP by higher levels of total

and low density lipoprotein cholesterol, triglycerides and apolipoprotein B. As compared with patients with isolated AH they

differed by elevated systolic and diastolic blood pressure. The increased blood thrombogenicity (combination of disturbances

in haemostasis resulted in enhanced thrombosis) was high both in hypertensive and dyslipidemic subjects. However, while in

group with isolated DLP there was a predominance of decreased anticoagulation and fibrinolysis, in patients with isolated AH

the major impact was related to elevated platelet aggregation. Thus, unfavorable shifts in lipoprotein and haemostasis para-

meters found in patients with AH and DLP could be regarded as markers of their atherothrombogenicity. 

Keywords: arterial hypertension, dyslipoproteinemia, haemostasis, platelet aggregation, atherosclerosis.
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