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В статье представлен обзор научных публикаций, посвященных изучению системы гемостаза у пациентов с хрони-
ческой сердечной недостаточностью (ХСН). В работах отечественных и зарубежных авторов проводилась оценка 
рисков кровотечений и тромбозов у пациентов с ХСН, а также изменения содержания отдельных маркеров и фак-
торов свертывающей системы. Из обзора следует, что полученные результаты являются достаточно противо-
речивыми. С одной стороны, приводятся данные о повышении риска тромбозов, изменении содержания некоторых 
эндотелиальных маркеров, способствующих повышению тромбогенности эндотелия, увеличении содержания марке-
ров агрегации тромбоцитов, повышении уровней фибриногена и тромбина. С другой стороны, имеются данные об 
увеличении риска кровотечений у пациентов с ХСН, повышении некоторых эндотелиальных маркеров, усиливающих 
антикоагулянтные свойства эндотелия. Из проведенного анализа можно сделать вывод, что данная тема является 
недостаточно изученной и судить о гемостатическом потенциале у больных ХСН в настоящее время сложно. Пер-
спективным направлением работы в изучении данной проблемы являются исследования с применением интегральных 
методик, позволяющие оценить взаимодействие всех звеньев системы гемостаза, таких как тромбоэластография 
(ТЭГ) и низкочастотная пьезотромбоэластография (НПТЭГ). Результаты, полученные при использовании данных 
методов, вероятно, позволят составить более точные представления об особенностях функционирования сверты-
вающей системы у пациентов с ХСН. 
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The article provides a review of scientifi c publications dedicated to the study of the hemostatic system in patients with chronic 
heart failure (CHF). Russian and foreign authors evaluated the risks of bleeding and thrombosis in patients with CHF, as well 
as changes in the content of individual markers and factors of the coagulation system. The review suggests that the results 
obtained are quite contradictory. On the one hand, data is presented on an increased risk of thrombosis, changes in the content 
of some endothelial markers that promote endothelial thrombogenicity, an increase in the content of platelet aggregation 
markers, and elevated levels of fi brinogen and thrombin. On the other hand, there is data on an increased risk of bleeding in 
patients with CHF, an increase in some endothelial markers that enhance the anticoagulant properties of the endothelium. 
From the analysis conducted, it can be concluded that this topic is not suffi  ciently studied, and it is diffi  cult to judge the 
hemostatic potential in patients with CHF at present. The use of integrated methods such as thromboelastography (TEG) and 
low-frequency piezothromboelastography (LF-PTEG) are a promising direction for studying this problem. The results obtained 
using these methods will likely allow for a more precise understanding of the features of the coagulation system functioning in 
patients with CHF.
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Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) яв-
ляется крайне актуальной социально-экономической 
проблемой. Современные демографические изменения, 
характеризующиеся увеличением продолжительности 
жизни во многих странах мира, стали причиной роста 
распространенности патологии сердца, что в конечном 
счете привело к повышению выявляемости ХСН в ев-
ропейских странах до 1–2% [1]. Согласно публикуемой 
в журнале Circulation статистике, количество больных  
сердечной недостаточностью в США составило 2,5% 
среди лиц старше 18 лет [2]. По данным российских 
эпидемиологических исследований, количество боль-
ных  ХСН в общей популяции составило 7%, в том числе 
клинически выраженной — 4,5%, увеличиваясь от 0,3% 
в возрастной группе от 20 до 29 лет, до 70% у лиц стар-
ше 90 лет [3]. 

Несмотря на значительные успехи в лечении ХСН, 
смертность от этой патологии в течение последнего деся-
тилетия сохраняется на высоком уровне и обусловливает 
серьезные демографические потери. По данным иссле-
дования ЭПОХА, риск общей смерти при ХСН любого 
функционального класса (ФК) превышает риск общей 
смерти в популяции респондентов без ХСН более чем 
в 10 раз, а средняя продолжительность жизни пациентов 
с I–II ФК и III–IV ФК ХСН составляет 7,8 и 4,8 года со-
ответственно [4]. 

Одним из наименее исследованных вопросов у паци-
ентов ХСН является функциональное состояние системы 
гемостаза, что особенно актуально, учитывая необходи-
мость назначения антиагрегантной и антикоагулянтной 
терапии вследствие того, что около 60% больных ХСН 
имеют ишемическую болезнь сердца (ИБС) [4] и око-
ло 40% — фибрилляцию предсердий (ФП) [5]. 

Изменения системы гемостаза при ХСН
По данным отечественных и зарубежных авторов, 

у больных ХСН имеется достаточно высокий риск ве-
нозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО). В ме-
таанализе L. Tang и соавт. [6], объединившем 46 иссле-
дований и 8637 случаев, общая частота встречаемости 
ВТЭО в данной популяции была 2,48%; без тромбопро-
филактики — 3,73%, а на фоне ее применения — 1,47%. 
В целом относительный риск ВТЭО для госпитализи-
рованных пациентов с ХСН составил 1,51%. Проведен-
ные эпидемиологические исследования в различных 
популяциях показали высокую вариабельность распро-
страненности ВТЭО у пациентов с ХСН, что часто об-
условлено недооценкой показателя при бессимптомных 
тромбозах, сложностью своевременного распознавания 
и схожестью симптомов венозного тромбоза и ХСН [7, 8]. 
Вклад ВТЭО в структуру общей смертности у пациентов 
с ХСН также не до конца определен. В проспективном 
исследовании H. Bounameaux и соавт. [8] было показано, 
что тромбоэмболия легочных артерий могла являться 
первичной причиной смерти у 3–10% пациентов с ХСН. 
Вместе с тем попытки применения, например, перораль-
ных антикоагулянтов (ПОАК) для профилактики рисков 
ВТЭО, по данным Al Yami M.S. [9], сопровождались 

более высоким геморрагическим риском. Так, в иссле-
довании общий риск (ОР) больших кровотечений для 
трех препаратов в целом составил 1,99%; ОР клинически 
значимых небольших кровотечений — 1,86%. Вероят-
ность тромбозов и кровотечений в этих исследованиях 
тесно коррелировала с выраженностью сердечной не-
достаточности (стадии и степени) и периодом течения 
(стабильная фаза или фаза декомпенсации). В работе 
Н.Г. Виноградовой и соавт. [10] проводилась оценка ри-
ска кровотечений у пациентов с ХСН и ФП. В исследова-
нии приняли участие 272 пациента, 90% с ХСН II–IV ФК 
по NYHA, оценивался риск кровотечений на фоне при-
ема ПОАК и без терапии. В отсутствие терапии кровоте-
чений зафиксировано не было, при лечении ПОАК риск 
смертельных кровотечений составил 1%, нефатальных 
кровотечений — 1,9%. Сопоставимые данные получены 
в исследовании A. Cynthia и соавт. [11], где приняли уча-
стие 25 823 пациента с ХСН и ФП, которые принимали 
ПОАК, общий риск кровотечений составил 0,93%.

Большинство работ, посвященных изучению гемо-
стаза у больных ХСН, рассматривает отдельные маркеры 
системы свертывания крови — плазменные гемостати-
ческие факторы, соединения, секретируемые тромбоци-
тами, эндотелиальные факторы и др.

Изменения эндотелиальных факторов 
у больных ХСН

Согласно данным отечественных и иностранных ис-
следований, у больных ХСН наблюдается дисфункция 
эндотелия. Доказано, что угнетается синтез оксида азо-
та (NO) эндотелиальными клетками, происходит окис-
лительная инактивация NO [12–19]. Различные данные 
приводятся по поводу изменения содержания фактора 
Виллебранда. Некоторые авторы сообщают о повышении 
его концентрации. Так, в работе M. Cugno [20] сравнива-
лись гемостатические маркеры у пациентов с ХСН IV ФК 
до и после пересадки сердца, а также с группой здоро-
вых лиц. Уровень фактора Виллебранда был значительно 
выше в группе ХСН IV ФК в сравнении с группой здоро-
вых лиц, а также было показано снижение уровня факто-
ра Виллебранда после проведения трансплантации серд-
ца. В исследовании V. Vila [21]  проводилась оценка эндо-
телиальных факторов и маркеров воспаления у больных 
ХСН, было обнаружено повышение фактора Виллебран-
да у данной группы больных в сравнении со здоровыми 
лицами. В работе A.Y. Chong [22] проводилась попытка 
найти корреляцию между уровнями мозгового натрий-
уретического пептида и эндотелиальных факторов. Та-
кой зависимости выявлено не было, однако у пациентов 
с ХСН по сравнению с группой здоровых наблюдалось 
повышение уровня фактора Виллебранда. В исследова-
нии того же автора от 2007 г. принимали участие паци-
енты с ХСН в начальных стадиях без выраженной сим-
птоматики, статистически значимых различий в уровнях 
vWf среди пациентов с ХСН по сравнению с контрольной 
группой обнаружено не было [23]. Интересное исследо-
вание провел B.S. Chin [24], когда изучил влияние бета-
блокаторов на оксидативный стресс и эндотелиальную 
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дисфункцию у пациентов с ХСН. В заключении указа-
но, что у пациентов с ХСН повышены уровни LHP (ги-
дроперикиси липидов) и vWf в плазме, что указывает 
на повышенный окислительный стресс и повреждение. 
В описанных выше работах проводились исследования 
других эндотелиальных маркеров, таких как тромбомо-
дулин и эндотелиальный фактор роста. Было установ-
лено повышение уровня этих факторов у больных ХСН 
[16, 17, 22, 23]. Таким образом, невозможно однозначно 
говорить о повышении или понижении тромбогенности 
эндотелия у пациентов с ХСН на основании изучения от-
дельных факторов гемостаза.

Изменение функции тромбоцитов у больных ХСН
Нарушения функции тромбоцитов при ХСН описаны 

в ряде исследований. Eще в 1979 г. исследовании J. Mehta 
и соавт. [25], а далее в 2003 и в 2004 гг. в исследовани-
ях Р. Altieri и Р. Gurbel, в 2021 г. в исследованиях Aušra 
Mongirdienė и соавт. было показано, что у пациентов 
с ХСН количество циркулирующих тромбоцитарных 
агрегатов повышено по сравнению со здоровыми лицами 
[26–28]. Большой интерес представляют исследования, 
в которых проводилась оценка уровней маркеров актив-
ности тромбоцитов. Этим требованиям отвечают такие 
маркеры, как растворимый лиганд СD40, Р-селектин, 
бета-тромбомодулин, молекулы межклеточной адгезии, 
PF-4. Основная часть этих исследований проводилась 
в начале 2000-х гг. В исследовании Т. Ueland [29] оце-
нивались сывороточные уровни растворимого лиганда 
СD40 у 116 пациентов с ХСН. Основным выводом этого 
исследования было то, что пациенты с ХСН имеют по-
вышенный уровень растворимого лиганда CD40, стати-
стически значимо коррелирующий с функциональным 
классом ХСН. В исследовании O’Connoretal [30] были 
изучены уровни обеих форм P-селектина у 22 пациен-
тов с ХСН и 14 практически здоровых лиц. В группе 
больных ХСН отмечено статистически значимое повы-
шение уровня обеих форм P-cелектина по сравнению 
с контрольной группой. В исследовании W.H. Yin [31] 
растворимая форма Р-селектина признана независимым 
предиктором госпитализаций по поводу ХСН и имела 
негативную корреляцию с фракцией выброса левого же-
лудочка. В ранее рассмотренных исследованиях также 
отмечалось повышение уровня Р-селектина у пациентов 
с ХСН [25–28], в некоторых из этих работ также отмече-
но повышение уровня бета-тромбомодулина [27], тром-
боксана [28], молекул межклеточной адгезии [19, 27, 28] 
у больных ХСН. По анализу представленных исследова-
ний можно сделать вывод о повышении агрегационной 
способности тромбоцитов у пациентов с ХСН.

Изменения коагуляционного гемостаза 
у больных ХСН

В научных источниках описаны различные изме-
нения коагуляционного звена гемостаза у пациентов 
с ХСН — как некоторых показателей коагуагулограм-
мы, так и отдельных факторов коагуляционного каскада. 
В исследованиях V. Van Deursen [32] и M. Brisco [33] при-

няли участие более 400 больных ХСН III и IV ФК, где 
изучались изменения печеночных биохимических мар-
керов, в том числе показателей коагулограммы. Было 
выявлено повышение МНО (международное нормали-
зованное отношение) и увеличение ПТВ (протромбино-
вое время) у 30% испытуемых. В работах V. Vila  [19] 
и I.J. Sánchez-Lázaro [34], где приняли участие 120 па-
циентов с ХСН в период компенсации, проводилось ис-
следование маркеров воспаления; выявлено повышение 
уровня фибриногена в сравнении с группой здоровых. 
В рассмотренных нами ранее исследованиях отмечено 
повышение уровня тромбина, тромбин-антитромби-
нового комплекса у пациентов с ХСН [19, 27]. Исходя 
из результатов данных исследований сложно судить 
о склонности к гипо- или гиперкоагуляции у пациентов 
с ХСН. 

Изменения системы фибринолиза
Самым изученным маркером фибринолиза являет-

ся D-димер. Согласно данным отечественных и ино-
странных исследователей, у пациентов с ХСН уровень 
D-димера значимо повышается по сравнению с группой 
здоровых лиц. Так, в исследовании А.Г. Пронина [35] 
проводилась оценка уровня D-димера у 160 пациентов 
c ХСН III и IV ФК по NYHA, которые были разделены 
на 2 группы: пациенты с ХСН и пациенты с ХСН и ТЭЛА. 
Было установлено, что при ХСН, даже в отсутствие 
ТЭЛА, уровень D-димера был на уровне 0,5–1 мг/мл, 
в связи с чем автором было предложено использование 
повышающего коэффициента и коррекция верхней гра-
ницы уровня D-димера при диагностике ТЭЛА у паци-
ентов с ХСН. В работах M. Andrzejczak-Karbowska [36] и 
A. Mongirdiene [37], в которых принимали участие 120 па-
циентов с ХСН в период компенсации, также показано 
повышение уровня D-димера, корелирующее с функцио-
нальным классом ХСН. 

Из данного обзора следует, что работ, оценивающих 
изменения системы гемостаза у пациентов с ХСН, край-
не мало, и в них проводится либо оценка риска крово-
течений и тромбоза, либо оценка отдельных факторов 
и маркеров свертывающей системы. Также отметим, 
что многие из них проводились в начале и середине 
2000-х гг. На основании представленных результатов 
исследований сделать выводы о том, как в целом будет 
функционировать система гемостаза у пациентов с ХСН, 
сложно. С одной стороны, угнетение синтеза NO, по-
вышение концентрации фактора Виллебранда, уровня 
агрегационных маркеров тромбоцитов, тромбина, фи-
бриногена и D-димера может свидетельствовать о по-
вышенной склонности к тромбообразованию, с другой 
стороны, повышение уровня тромбомодулина, МНО, 
увеличение ПТВ может указывать на склонность к гипо-
коагуляции, а учитывая сложные взаимодействия всех 
звеньев системы гемостаза, можно говорить о том, что 
в настоящее время мы не имеем четких представления 
о функционировании свертывающей системы у паци-
ентов с данной патологией. Отметим, что существуют 
более точные методики оценки состояния системы ге-
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мостаза, которые позволяют оценить взаимодействие 
всех ее элементов. 

Интегральные методы оценки системы гемостаза
Существует несколько интегральных методов оцен-

ки состояния системы гемостаза. Одним из самых рас-
пространенных является тромбоэластография (ТЭГ). 
В основе ТЭГ лежит оценка системы гемостаза путем 
изучения вязко-эластических свойств тромба. Рабочий 
элемент ТЭГ — чашка с образцом крови, соединенная 
с источником круговых возвратно-поступательных дви-
жений на небольшой угол. Крышка рабочего элемента 
фиксирована в датчике движений. Таким образом, источ-
ник и датчик движений разделены образцом крови. Пока 
кровь жидкая, источник и датчик механически изолиро-
ваны друг от друга. Выпадение нитей фибрина связывает 
их, и по мере роста сгустка и увеличения его плотности 
увеличивается и степень передачи движений с источ-
ника на датчик. Лизис тромба демонстрирует обратную 
картину. В результате после компьютерной обработки 
описание жизненного цикла тромба принимает вид ха-
рактерной кривой. Кривую описывают порядка 20 пока-
зателей, основные из которых — интервалы r (от старта 
теста до появления признаков тромбообразования — до-
стижения амплитуды кривой 2 мм) и k (время начального 
тромбообразования), угол α (между касательной к кри-
вой, проведенной из ее начала, и горизонтальной пло-
скостью), МА (максимальная амплитуда кривой) и LY30 
(процент убывания площади под кривой за 30 мин). По-
казатели r, k и α отражают динамику свертывания крови, 
МА характеризует свойства образовавшегося тромба, 
а LY30 — скорость его лизиса [38].

Метод ТЭГ является достаточно информативным, 
но имеет некоторые недостатки.

1. Для исследования используется кровь с цитратом, 
что, с одной стороны, является преимуществом, так как 
позволяет некоторое время хранить пробу крови, с дру-
гой — существенным недостатком, так как известно, 
что результаты могут отличаться в одной и той же про-
бе в зависимости от количества времени до проведения. 
Это связано с потреблением факторов свертывания кро-
ви, снижение активности которых и описано в работе 
К. Mann и соавт. [39]. В данной работе использовались 
образцы цитратной крови, которые исследовались при 

помощи анализатора коагуляции STart (Diagnostica Stago, 
Asnières, Франция). Изучались пробы плазмы, получен-
ной из цельной крови, и плазмы, полученной из крови, 
смешанной с цитратом в соотношении 9:1. Значительно 
большее количество тромбина образовывалось в пробе 
с нативной плазмой по сравнению с цитратной. Только 
добавление хлорида кальция к цитратной плазме способ-
ствовало увеличению образования тромбина, однако ди-
намика восстановления не соответствовала контрольной 
пробе. Представленные данные показывают, что добав-
ление к крови цитрата с последующим клеточным фрак-
ционированием или без него приводит к изменениям, 
которые необратимы замещением кальцием. 

2. Отсутствие возможности оценить процесс образо-
вания тромбина.

Данных недостатков лишен метод низкочастотной 
пъезотромбоэластографии, разработанный отечествен-
ными учеными И.И. Тютриным и В.В. Удутом, в котором 
происходит исследование цельной крови без применения 
цитрата.

Принцип действия аппарата основан на регистра-
ции изменения сопротивления исследуемой среды ре-
зонансным колебаниям иглы резонатора, закрепленной 
на пьезоэлектрическом элементе и опущенной в кювету 
с кровью пациента (исследуемой жидкостью). Частота 
колебаний иглы в воздухе и в жидкости поддержива-
ется равной автоматически. Полезным сигналом яв-
ляется разность амплитуд колебаний иглы в воздухе 
и в жидкости. Управление электромеханическим трак-
том осуществляет измерительная схема аппарата, а все 
вычисления, вывод графиков и параметров исследова-
ний, а также управление работой комплекса выполня-
ет персональный компьютер (ПК), который использует 
специализированную компьютерную программу «ИКС 
ГЕМО-3». На рис. 3 представлена принципиальная 
схема АРП-01М «Меднорд» (низкочастотный пьезо-
тромбоэластограф, НПТЭГ). Главным измерительным 
элементом комплекса является прецизионный пьезо-
электрический датчик (ПЭД), представляющий собой 
пьезоэлектрический преобразователь, который, с одной 
стороны, преобразует входное напряжение низкоча-
стотного гармонического сигнала в механические коле-
бания, которые передаются на пробное тело (игла-резо-
натор оригинальной конструкции), а с другой стороны, 

Рис. 2. Низкочастотный пьезо-
тромбоэластограф «МЕДНОРД»Рис. 1. Схема тромбоэластографии, тромбоэластограф TEG 5000
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преобразует механические колебания в напряжение 
выходного сигнала. Последний через выходной опера-
ционный усилитель (см. рис. 3) поступает на ПК, где 
подвергается автоматической обработке с использова-
нием информационной компьютерной системы «ИКС 
ГЕМО-3». 

В основу анализа графического изображения НПТЭГ 
положены изменения относительных значений вязко-
упругих свойств крови (A), происходящие во время коа-
гуляции, за период «повреждение сосудистой стенки — 
достижение максимальной плотности сгустка в процессе 
его полимеризации и ретракции». Динамика исследу-
емого процесса — переход крови в ходе коагуляции 
из жидкого состояния в твердо-эластичное — опреде-
ляется изменениями агрегатного состояния крови и ре-
гистрируется в виде интегрированной кривой НПТЭГ, 
каждая точка которой (A) определяется состоянием си-
стемы в конкретный момент времени исследования (Т). 
На рис. 4 (см. 2-ю стр. обложки) схематично показано, 
как на графике НПТЭГ можно проследить все этапы 
коагуляционного каскада: образование протромбиназ-
ного (тромбин-активирующего) комплекса, образование 
тромбина, образование фибрина-мономера, фибрина-по-
лимера, а также этап фибринолиза. По времени достиже-
ния определенных точек и по амплитуде кривой можно 
судить о состоянии системы гемостаза в настоящий мо-
мент времени у конкретного пациента. 

В отличие от ТЭГ, метод НПТЭГ позволяет более 
точно оценить гемостатический потенциал исследуемой 
крови больного, так как, во-первых, исследуется цельная 
кровь без стабилизации цитратом, а во-вторых, НПТЭГ 
является единственным на данный момент «глобаль-
ным» тестом исследования системы гемостаза, позво-
ляющим осуществить оценку всех этапов фибриногене-
за — от инициации до образования поперечносшитого 
фибрина и его возможного лизиса в цельной крови. При-
ведем сравнение графиков, синхронно записанных на ап-
паратах ТЭГ и НПТЭГ в пробах здорового добровольца 
(рис. 5, см. 2-ю стр. обложки) [40].

Сравнительный анализ полученных графиков пока-
зывает, что первые аналитические изменения ТЭГ реги-

стрируются только на 19-й минуте и в меньшей степени 
позволяют оценить процессы начального этапа сверты-
вания крови (фаза активации, образование тромбина). 

Выводы
Интегральные методы исследования системы гемо-

стаза, применяющиеся в комплексе со стандартными 
лабораторными методами (содержание тромбоцитов, 
фибриногена в крови, коагулограмма), позволяют наибо-
лее точно оценивать общий гемостатический потенциал. 
Учитывая, что имеющиеся на данный момент результа-
ты исследований системы гемостаза у пациентов с ХСН 
не позволяют определенно судить об особенностях рабо-
ты свертывающей системы у таких больных, а исследо-
ваний свертывающей системы интегральными методами 
не проводилось, будет перспективным выполнение тако-
го исследования с применением методов ТЭГ и НПТЭГ. 
Целью данного исследования будет являться изучение 
особенностей функционирования свертывающей систе-
мы у пациентов с ХСН и, возможно, дальнейшей пер-
спективой оценки эффективности и необходимости на-
значения антиагрегантной и антикоагулянтной терапии 
таким больным. 
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