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Ðåçþìå. Ãåïàòîöèò º îñíîâíèì ì³ñöåì ñèíòåçó á³ëüøîñò³ á³ëê³â ñèñòåìè çãîðòàííÿ êðîâ³. Çàõâîðþâàííÿ
ïå÷³íêè, ïðè ÿêèõ ïîðóøóºòüñÿ íîðìàëüíèé ñèíòåç öèõ ôåðìåíò³â, ìîæóòü ïðèçâåñòè äî çì³í â ñèñòåì³
ãåìîñòàçó. Ñåðåä çàõâîðþâàíü ïå÷³íêè íàéïîøèðåí³øîþ º íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè (ÍÀÆÕÏ).-
ÍÀÆÕÏº íåçàëåæíèì ôàêòîðîì ðèçèêó ðîçâèòêó ³ ïðîãðåñóâàííÿ ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü (ÑÑÇ).
Íàêîïè÷åíèé êë³í³÷íèé äîñâ³ä âèâ÷åííÿ ã³ïåðòîí³÷íî¿ õâîðîáè (ÃÕ), ÿê íàéá³ëüø ïîøèðåíîãî çàõâîðþâàííÿ
ñåðåä ÑÑÇ, äîçâîëÿº ðîçö³íþâàòè ï³äâèùåíèé àðòåð³àëüíèé òèñê ÿê îäèí ç åò³îëîã³÷íèõ ôàêòîð³â òðîìáî-
ãåííèõ çì³í êðîâ³.Ìåòîþ ðîáîòè áóëî âèçíà÷åííÿ ñòàíó ïëàçìîâîãî ãåìîñòàçó çà äîïîìîãîþ êîàãóëÿö³éíèõ
òåñò³â íà îñíîâ³ âèñîêîñïåöèô³÷íèõ îòðóò çì³é ó ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ ïîºäíàíî¿ ç ÃÕ ²² ñòàä³¿.Ó ïàö³ºíò³â ç
ÍÀÆÕÏ çðîñòàº åõ³òîêñîâèé ÷àñ, ÿêèé ñâ³ä÷èòü ïðî ïîäîâæåííÿ óòâîðåííÿ çãóñòêó íà ð³âí³ ²² ôàêòîðó
çãîðòàííÿ êðîâ³. Äëÿ ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ, ÿê ñàìîñ³éíî¿ íîçîëîã³÷íî¿ îäèíèö³, òàê ³ â ïîºäíàíí³ ç ÃÕ ²² ñòàä³¿,
õàðàêòåðíå ïðèãí³÷åííÿ ïðîöåñó êîàãóëÿö³¿ çà çîâí³øí³ì ìåõàí³çìîì çãîðòàííÿ êðîâ³, ùî â³äîáðàæàºòüñÿ
ïîäîâæåíèì ÷àñîì ëåáåòîêñîâîãî òåñòó.Ïîºäíàíèé ïåðåá³ã ÍÀÆÕÏ òà ÃÕ ²² ñòàä³¿ ïðèñêîðþº óòâîðåííÿ
òðîìáó â îñòàíí³é ôàç³ ôîðìóâàííÿ çãóñòêó, íà åòàï³ ïåðåòâîðåííÿ ìîëåêóëè ô³áðèíîãåíó íà ô³áðèí, ùî
íà ôîí³ ïîäîâæåíîãî ëåáåòîêñîâîãî òåñòó âêàçóº íà ìîæëèâó êîàãóëîïàò³þ ñïîæèâàííÿ íà ðàíí³õ åòàïàõ
çãîðòàííÿ êðîâ³ äî óòâîðåííÿ ïðîòðîìá³íîâîãî êîìïëåêñó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ÍÀÆÕÏ, ïëàçìîâèé ãåìîñòàç, ã³ïåðòîí³÷íà õâîðîáà, îòðóòè çì³é.

Âñòóï. Âèâ÷åííÿ ïðîöåñó çãîðòàííÿ êðîâ³ îäíèì ç
ïåðøèõ ïî÷àâ ô³ç³îëîã Îëåêñàíäð Øì³äò. Íèì âïåðøå
âñòàíîâëåíî ôåðìåíòàòèâíèé õàðàêòåð ïðîöåñó çãîð-
òàííÿ êðîâ³. Îñíîâíèì ïîëîæåííÿì çàïðîïîíîâàíî¿
íèì òåîð³¿ çãîðòàííÿ êðîâ³ º âèçíàííÿ ³ñíóâàííÿ
«ô³áðèí-ôåðìåíòó», ÿêèé ïðèçâîäèòü äî óòâîðåííÿ
ô³áðèíó. Î. Øì³äò çãîäîì íàçâàâ ³ñíóâàííÿ «ô³áðèí-
ôåðìåíò» òðîìá³íîì. Íèì áóëî åêñïåðèìåíòàëüíî äî-
âåäåíî, ùî òðîìá³í â³äñóòí³é â öèðêóëþþ÷³é êðîâ³ ³ óò-
âîðþºòüñÿ ïðè ïîøêîäæåíí³ ñóäèí ç íåàêòèâíîãî
ïîïåðåäíèêà – ïðîòðîìá³íó [6,7].

Ïðîòðîìá³í ïîñò³éíî ôîðìóºòüñÿ ïå÷³íêîþ ³ ïîñò³é-
íî âèêîðèñòîâóºòüñÿ â îðãàí³çì³ äëÿ çãîðòàííÿ êðîâ³.
Ïðè àêòèâàö³¿ êàñêàäó çãîðòàííÿ êðîâ³ ÿê çà âíóòð³øí³ì,
òàê ³ çîâí³øí³ì ìåõàí³çìîì ôîðìóºòüñÿ àêòèâàòîð ïðî-
òðîìá³íó. Ó ïðèñóòíîñò³ äîñòàòíüî¿ ê³ëüêîñò³ ³îí³â
êàëüö³þ â³í âèêëèêàº ïåðåòâîðåííÿ ïðîòðîìá³íó â
òðîìá³í. Òðîìá³í âèêëèêàº ïîë³ìåðèçàö³þ ìîëåêóë
ô³áðèíîãåíó â íèòêè ô³áðèíó. ßêùî ïå÷³íêà íå çäàòíà
ñèíòåçóâàòè ïðîòðîìá³í, ïðèáëèçíî ÷åðåç äîáó éîãî
êîíöåíòðàö³ÿ â ïëàçì³ çíèæóºòüñÿ äî çíà÷åíü, çàíàäòî
íèçüêèõ äëÿ çàáåçïå÷åííÿ íîðìàëüíîãî çãîðòàííÿ êðîâ³.

Îêð³ì ïðîòðîìá³íó ãåïàòîöèò º îñíîâíèì ì³ñöåì
ñèíòåçó á³ëüøîñò³ á³ëê³â ñèñòåìè çãîðòàííÿ. Äî öèõ
á³ëê³â â³äíîñÿòüñÿ ôàêòîðèV, VII, VIII, IX ³ X, êîíòàêòí³
÷èííèêè XI ³ XII, ô³áðèíîãåí ³ ô³áðèíñòàá³ë³çóþ÷èé ôàê-

òîð XIII. Ïåð³îä æèòòÿ âñ³õ ïåðåðàõîâàíèõ âèùå á³ëê³â
ñèñòåìè çãîðòàííÿ äóæå êîðîòêèé. Îòæå, çàõâîðþâàííÿ
ïå÷³íêè, ïðè ÿêèõ ïîðóøóºòüñÿ íîðìàëüíèé ñèíòåç öèõ
á³ëê³â, ìîæóòü ïðèçâåñòè äî çì³í â ñèñòåì³ ãåìîñòàçó.

Ñåðåä çàõâîðþâàíü ïå÷³íêè íàéïîøèðåí³øîþ º íå-
àëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè (ÍÀÆÕÏ). Â çà-
ëåæíîñò³ â³ä ìåòîäó ä³àãíîñòèêè, â³êó, ñòàò³ òà åòè÷íî¿
ïðèíàëåæíîñò³ ÷àñòîòà öüîãî çàõâîðþâàííÿ ñåðåä äî-
ðîñëîãî íàñåëåííÿ ñêëàäàº â³ä 17 äî 46% [3].

ÍÀÆÕÏ º ìóëüòèäèñöèïë³íàðíîþ ïðîáëåìîþ, ÿêó
âèâ÷àþòü ãåïàòîëîãè, ãàñòðîåíòåðîëîãè, êàðä³îëîãè,
åíäîêðèíîëîãè. Ó çàãàëüí³é ïðàêòèö³ âïåðøå âèÿâëåíà
ÍÀÆÕÏ ìàº íàéá³ëüøå çíà÷åííÿ ÿê ðàíí³é ìàðêåð öóê-
ðîâîãî ä³àáåòó 2 òèïó òà âèñîêîãî ðèçèêó ñåðöåâî-ñó-
äèííèõ çàõâîðþâàíü (ÑÑÇ) [1].

Â³äïîâ³äíî äî ñó÷àñíèõ óÿâëåíü, ÍÀÆÕÏ ïîçèö³î-
íóºòüñÿ ÿê íåçàëåæíèé ôàêòîð ðèçèêó ðîçâèòêó ³ ïðî-
ãðåñóâàííÿ ÑÑÇ [4, 10]. Ç îãëÿäó íà êë³í³÷íå ³ ñîö³àëüíå
çíà÷åííÿ ÑÑÇ, ïðîáëåìà ðàííüî¿ ä³àãíîñòèêè ³ ë³êóâàí-
íÿ ÍÀÆÕÏ âèìàãàº êîîðäèíàö³¿ çóñèëü ë³êàð³â óñ³õ
ñïåö³àëüíîñòåé[1]. Íàêîïè÷åíèé êë³í³÷íèé äîñâ³ä âèâ-
÷åííÿ ã³ïåðòîí³÷íî¿ õâîðîáè (ÃÕ), ÿê íàéá³ëüø ïîøè-
ðåíîãî çàõâîðþâàííÿ ñåðåä ÑÑÇ, äîçâîëÿº ðîçö³íþâàòè
ï³äâèùåíèé àðòåð³àëüíèé òèñê ÿê îäèí ç åò³îëîã³÷íèõ
ôàêòîð³â òðîìáîãåííèõ çì³í êðîâ³, à òàêîæ ìåòàáîë³÷-
íèõ ïîðóøåíü ó áàãàòüîõ îðãàíàõ, çîêðåìà â ïå÷³íö³ [4].
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Ïàö³ºíòè ç ÍÀÆÕÏ, ÿê ïðàâèëî, ñòðàæäàþòü îæèð³í-
íÿì, ç ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòþ òà/àáî ä³àáåòîì 2 òèïó,
äèñë³ï³äåì³ºþ, ã³ïåðòðèãë³öåðèäåì³ºþ òà ã³ïåðòîí³ºþ,
ÿê³ º òàêîæ ôàêòîðàìè ðèçèêó ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâî-
ðþâàíü [12]. Ïðè îæèð³íí³ ð³âåíü ïðîçàïàëüíèõ öèòî-
ê³í³â ï³äâèùóºòüñÿ. ßê â³äîìî, îæèð³ííÿ ³ öóêðîâèé ä³à-
áåò 2-ãî òèïó àñîö³éîâàí³ ç õðîí³÷íèì çàïàëåííÿì ³
àêòèâàö³ºþ âðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó [4, 9].

ÍÀÆÕÏ ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê ñàìîñò³éíå õðîí³÷íå çà-
ïàëüíå çàõâîðþâàííÿ, ÿêå òàêîæ âíîñèòü ñâ³é âíåñîê ó
âèãëÿä³ äîäàòêîâèõ àòåðîãåííèõ ñòèìóë³â äî âæå ñôîð-
ìîâàíîãî ïðîçàïàëüíîãî ñòàòóñó [4, 11].

Ïå÷³íêà ïðè ïîºäíàíí³ ÍÀÆÕÏ òà ÃÕñòàº îðãàíîì-
ì³øåííþ, äå çàïóñêàºòüñÿ êàñêàä çàïàëüíèõ ðåàêö³é
ç áåçïîñåðåäíüîþ ñåêðåö³ºþ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â
³ ôîðìóâàííÿì ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ [4].

Òàêèì ÷èíîì, çàïóñê ïàòîëîã³÷íîãî êîëà ìîæå â³äáó-
âàòèñÿ ÿê ïî÷àòêîì ÃÕ, òàê ³ ìåòàáîë³÷íèì ñèíäðîìîì,
îæèð³ííÿì àáî ÍÀÆÕÏ. Âñ³ ö³ çàõâîðþâàííÿ º ëàíêà-
ìè, ùî ï³äñèëþþòü îäíà îäíó, òà ïîã³ðøóþòü ïðîãíîç
ïàö³ºíòà çà ðàõóíîê òðîìáîãåííèõ óñêëàäíåíü ÑÑÇ.

Çã³äíî ñó÷àñíèõ óÿâëåíü, íà îæèð³ííÿ ñòðàæäàþòü
á³ëüøå ïîëîâèíè ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ, à ã³ïåðë³ï³äåì³ÿ
òà äèñë³ï³äåì³¿ âèÿâëÿëèñÿ ó áëèçüêî 70% öèõ õâîðèõ
[12]. Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî ïîøèðåí³ñòü ÍÀÆÕÏ ïðàê-
òè÷íî àñîö³þºòüñÿ ç åï³äåì³ºþ îæèð³ííÿ òà ÷àñòî ñïðî-
ùåíî ïðåçåíòóºòüñÿ ÿê “ïå÷³íêîâèé ïðîÿâ ìåòàáîë³÷íîãî
ñèíäðîìó”, öå íàáàãàòî á³ëüø ñêëàäíèé ïðîöåñ çàõâî-
ðþâàííÿ, ÿêèé òàêîæ ìîæå ñïîñòåð³ãàòèñü ó îñ³á áåç
îæèð³ííÿ òà ó ïàö³ºíò³â áåç êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â ìåòàáîë³-
÷íîãî ñèíäðîìó[8].

Ïîøèðåí³ñòü ÍÀÆÕÏ ñåðåä ïàö³ºíò³â ç êîìïîíåí-
òàìè ìåòàáîë³÷íîãî ñèíäðîìó äîñèòü âèñîê³. Ñåðåä
ïàö³ºíò³â ç öóêðîâèì ä³àáåòîì 2 òèïó á³ëüøå 76% ìà-
þòü ÍÀÆÕÏ. Êð³ì òîãî, á³ëüøå 90% ïàö³ºíò³â ç îæèð³í-
íÿì, ÿê³ ïðîõîäÿòü áàðèàòðè÷íó õ³ðóðã³þ, ìàþòü
ÍÀÆÕÏ. Ç îãëÿäó íà ñï³ëüí³ ôàêòîðè ðèçèêó ó ÍÀÆÕÏ
òà ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü, ñìåðòü â³ä ñåðöåâèõ
çàõâîðþâàíü º îäí³ºþ ç ãîëîâíèõ ïðè÷èí ñìåðò³ ó ïàö³-
ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ [12].

Íå äèâëÿ÷èñü íà äîñÿãíóòå ðîçóì³ííÿ çàãàëüíèõ ïàòî-
ãåíåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó ÍÀÆÕÏ òà ÃÕ, öÿ êî-
ìîðá³äíà ïàòîëîã³ÿ çàëèøàºòüñÿ ïðåäìåòîì ÷èñëåííèõ
äèñêóñ³é ³ äîñë³äæåíü, âèêëèêàþ÷è ³íòåðåñ ë³êàð³â
ð³çíèõ ñïåö³àëüíîñòåé [4].

Íàøå äîñë³äæåííÿ íàïðàâëåíå íà îïòèì³çàö³þ êîìï-
ëåêñíî¿ ä³àãíîñòèêè õâîðèõ íà ã³ïåðòîí³÷íó õâîðîáó
(ÃÕ) ç óðàõóâàííÿì ïîºäíàíî¿ ïàòîëîã³¿, ùî äîçâîëèòü
ïîïåðåäæàòè ïîäàëüøå ïðîãðåñóâàííÿ çàõâîðþâàíü ³
ïîë³ïøèòè ïðîãíîç òà ÿê³ñòü æèòòÿ ïàö³ºíò³â.

Äëÿ äîñÿãíåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè íàìè áóëè ïðîâå-
äåí³ ëàáîðàòîðí³ òåñòè çàñíîâàí³ íà êîàãóëÿö³éíèõ âëàñ-
òèâîñòÿõ îòðóò äåÿêèõ âèä³â çì³é. Á³ëêè, ùî ì³ñòÿòü îò-
ðóòè çì³é âïëèâàþòü íà ñèñòåìó çãîðòàííÿ êðîâ³, äî íèõ
â³äíîñÿòüñÿ òðîìá³íîïîä³áí³, ô³áðèíîë³òè÷í³ ôåðìåí-
òè, àêòèâàòîðè òà ³íã³á³òîðè ïðîòå¿íàç, ÿê³ âîëîä³þòü
êîàãóëþþ÷îþòà ô³áðèíîë³òè÷íîþ àêòèâí³ñòþ [2].

Êîàãóëàçà îòðóòè ñåðåäíüîàç³àòñüêî¿ ãàäþêè – ãþðçè
(Vipere lebetina) â ëåáåòîêñîâîìó òåñò³ çä³éñíþº çàïóñê

çãîðòàííÿ êðîâ³ øëÿõîì àêòèâàö³¿ ôàêòîðà X â ïðèñóò-
íîñò³ ³îí³â êàëüö³þ ³ ôàêòîðà V. Öÿ ä³ÿ ïîñèëþºòüñÿ
ôîñôîë³ï³äíèì êîìïîíåíòîì (ïëàçìîâèìè ôîñôîë³-
ïîïðîòå³äíèìè ìåìáðàíàìè, êåôàë³íîì). Ïðè äåô³öèò³
ôàêòîðà X ÷àñ çãîðòàííÿ â ëåáåòîêñîâîìó òåñò³ ïîäîâ-
æóºòüñÿ, à ïðè äåô³öèò³ ôàêòîðà VII, íà â³äì³íó â³ä ïðî-
òðîìá³íîâîãî òåñòó, êîàãóëþþ÷èé åôåêò ëåáåòîêñó íå
ïîñëàáëþºòüñÿ.

Ïðîâåäåííÿ ëåáåòîêñîâîãî òåñòó â³äîáðàæàº ïðîöåñ
àêòèâàö³¿ çãîðòàííÿ êðîâ³ çà çîâí³øí³ì ìåõàí³çìîì. Ìàº
âåëèêå çíà÷åííÿ â ä³àãíîñòèö³ ðàíí³õ ïîðóøåííü á³ëêîâî-
ñèíòåòè÷íî¿ ôóíêö³¿ ïå÷³íêè, îñê³ëüêè çãîðòàííÿ ï³ä
ä³ºþ îòðóòè éäå àëüòåðíàòèâíèì øëÿõîì (ç àêòèâàö³ºþ
X ôàêòîðà), òîìó, íàâ³òü, êîëè ô³áðèíîãåí ³ ð³âåíü á³ëê³â
â ïëàçìè êðîâ³ ùå â íîðì³, òî ëåáåòîêñîâèé ÷àñ âæå
ìîæå â³äðåàãóâàòè.

Åõ³òîêñîâèé òåñò âèêîíóºòüñÿ ç ðîçâåäåíîþ îòðó-
òîþ åôè (Echus multiscvamosus carinatus) òà õàðàêòåðè-
çóº ïðîöåñ òðàíñôîðìàö³¿ ïðîòðîìá³íó â ìåéçîòðîìá³í.
Ïðîòðîìá³í (êîàãóëÿö³éíèé ôàêòîð II) – â³òàì³í Ê-çà-
ëåæíèé ãë³êîïðîòå¿í, â³äíîñèòüñÿ äî àëüôà2-ãëîáóë³í³â,
ñèíòåçóºòüñÿ â êë³òèíàõ ïå÷³íêè, ñåêðåòóºòüñÿ â êðîâ
³ áåðå ó÷àñòü â ê³íöåâ³é ñòàä³¿ êîàãóëÿö³¿ êðîâ³. Â ïðî-
öåñ³ êîàãóëÿö³¿ êðîâ³ ïðîòðîìá³í ïåðåòâîðþºòüñÿ â
òðîìá³í øëÿõîì ïðîòåîë³çó ôàêòîðîì Xa â ïðèñóòíîñò³
ôàêòîðà Va, ³îí³â êàëüö³þ òà ôîñôîë³ï³ä³â. Â ñâîþ ÷åð-
ãó àêòèâíèé òðîìá³í âèêëèêàº ïåðåòâîðåííÿ ô³áðèíî-
ãåíó â ô³áðèí.Òðîìá³í çä³éñíþº ïåðåòâîðåííÿ ô³áðèíî-
ãåíó â íåðîç÷èííèé çãóñòîê ô³áðèíó.

Öåé òåñò ôîñôîë³ï³ä íå÷óòëèâèé, íà â³äì³íó â³ä ëå-
áåòîêñîâîãî òåñòó. Îòðóòà ãþðçè ³ åôè öå ïàðí³ ïðîòèâà-
ãîâ³ òåñòè.

Ïðè íîðìàëüíîìó ô³ç³îëîã³÷íîìó çãîðòàíí³ ç ïðî-
òðîìá³íó óòâîðþºòüñÿ a-òðîìá³í. Ïðè àêòèâàö³¿ ïðî-
òðîìá³íó îòðóòîþ åôè óòâîðþºòüñÿ ìåéçîòðîìá³í.
Éîãî àêòèâí³ñòü ó 100 ðàç³â âèùà çà àêòèâí³ñòü a-òðîì-
á³íó. Ìåéçîòðîìá³í çäàòíèé óòâîðþâàòè çãóñòîê ³ç çàá-
ëîêîâàíîãî ô³áðèíîãåíó – ÐÔÌÊ. Ðåçóëüòàòè åõ³òîêñî-
âîãî òåñòó ïîäîâæóþòüñÿ ïðè àíîìàë³¿ àáî çíèæåíí³ ó
ïëàçì³ ð³âíÿ ïðîòðîìá³íó, à òàêîæ ïðè ã³ïî- òà äèñô³áð³-
íîãåíåì³³[5].

Àíöèñòðîíîâèé òåñò – òåñò ç îòðóòîþ ñåðåäíüîàç³-
àòñüêîãî çâè÷àéíîãî ùèòîìîðäíèêà (Agkistrodon halys
halys). Çà äàíèìè àíöèñòðîíîâîãî òåñòó ìîæíà îö³íèòè
îñòàííþ ëàíêó çãîðòàííÿ êðîâ³. Â îòðóò³ ùèòîìîðäíèêà
º êîàãóëàçà – ïàðö³àëüíèé òðîìá³í, ÿêèé ä³º áåçïîñåðåä-
íüî íà ìîëåêóëó ô³áðèíîãåíó, ïåðåòâîðþþ÷è éîãî íà
ô³áðèí (áåç ó÷àñò³ ³íøèõ ôàêòîð³â ãåìîêîàãóëÿö³¿), íå
àêòèâóº ôàêòîð XIII, íå ³íã³áóºòüñÿ àíòèòðîìá³íîì III òà
ãåïàðèíîì[5]. Âêîðî÷åííÿ ÷àñó óòâîðåííÿ çãóñòêó ïðè
ïðîâåäåíí³ àíöèñòðîíîâîãî òåñòó ñâ³ä÷èòü ïðî òðîì-
áîô³ë³÷í³ çì³íè â êðîâ³.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ. Âèçíà÷èòè ñòàí ïëàçìîâîãî ãå-
ìîñòàçó çà äîïîìîãîþ êîàãóëÿö³éíèõ òåñò³â íà îñíîâ³
âèñîêîñïåöèô³÷íèõ îòðóò çì³é ó ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ
ïîºäíàíî¿ ç ÃÕ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ âèêîíóâàëîñü
íà êàôåäð³ ïðîïåäåâòèêè âíóòð³øíüî¿ ìåäèöèíè ¹ 1
Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³ Î. Î. Áî-
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Ïðèì³òêà: * – äîñòîâ³ðí³ñòü çì³í çà êðèòåð³ºì Ìàííà-Ó³òí³ (U Test) ïî â³äíîøåííþ äî ãðóïè êîíòðîëþ,
* – ð<0,05; ** – ð<0,01; *** – ð<0,001; P 1–2 – ñòóï³íüâ³ðîã³äíîñò³ ð³çíèöü êîàãóëÿö³éíèõ ïîêàçíèê³â ì³æ ãðóïîþ ïàö³ºíò³â
çÍÀÆÕÏ òà ãðóïîþ ÃÕ+ÍÀÆÕÏ; P 2–3 – ñòóï³íü â³ðîã³äíîñò³ ð³çíèöü êîàãóëÿö³éíèõ ïîêàçíèê³â ì³æ ãðóïîþ ïàö³ºíò³â ç ÃÕ òà
ãðóïîþ ÃÕ+ÍÀÆÕÏ

Òàáëèöÿ 1.
Ïîêàçíèêè ïëàçìîâîãî ãåìîñòàçó ó ð³çíèõ ãðóï ïàö³ºíò³â

ãîìîëüöÿ, ùî ðîçòàøîâàíà íà áàç³ Êè¿âñüêî¿ êë³í³÷íî¿
ë³êàðí³ ¹ 2 íà çàë³çíè÷íîìó òðàíñïîðò³ ÏÀÒ «Óêðçàë³ç-
íèöÿ». Áóëî îáñòåæåíî 67 ïàö³ºíò³â (39 ÷îëîâ³ê³â òà 28
æ³íîê). Ñåðåäí³é â³ê ïàö³ºíòà ñòàíîâèâ 56,5 ± 8,2 ðîêó.
Ïàö³ºíòè áóëè ðîçä³ëåí³ íà òðè ãðóïè: I ãðóïà – 28 ïà-
ö³ºíò³â ç ÃÕ ²² ñòàä³¿ òà áåç ÍÀÆÕÏ, II ãðóïà – 23 ïàö³ºí-
òè ç ÃÕ ²² ñòàä³¿ ÍÀÆÕÏ, III ãðóïà – 16 õâîðèõ ç ÍÀÆÕÏ
áåç ÃÕ. Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 15 ïðàêòè÷íî çäîðîâèõ
îñ³á, ÿê³ â³äïîâ³äàëè çà â³êîì òà ñòàòòþ îñíîâíèì äîñë³ä-
æóâàíèì ãðóïàì ïàö³ºíò³â. Äëÿ ï³äòâåðäæåííÿ ã³ïåðòî-
í³÷íî¿ õâîðîáè ²² ñòàä³¿ áóëè âèêîðèñòàí³ çàãàëüíî
êë³í³÷í³ ìåòîäè îáñòåæåííÿ: àíàë³ç ñêàðã, àíàìíåñòè÷íå òà
ô³çèêàëüíå îáñòåæåííÿ, ÅÊÃ, õîëòåð³âñüêå ìîí³òîðóâàí-
íÿ ÀÒ. Äëÿ âåðèô³êàö³¿ÍÀÆÕÏ: óëüòðàçâóêîâå äîñë³ä-
æåííÿ ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè, äîñë³äæåííÿ FibroScan;
â³ðóñí³ ãåïàòèòè âèêëþ÷åíî ëàáîðàòîðíèìè ìåòîäàìè.

Ñòàí ïëàçìîâîãî ãåìîñòàçó îö³íþâàëè äîñë³äæåí-
íÿì êðîâ³, çàá³ð ÿêî¿ âèêîíóâàëè ç ë³êòüîâî¿ âåíè çã³äíî
ïðàâèë ïðîâåäåííÿ êîàãóëîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü: ïîë³-
ñòèðîëîâèì øïðèöîì ó ïîë³ñòèðîëîâ³ öåíòðèôóæí³
ãðàäóéîâàí³ ïðîá³ðêè ç ïðîáêîþ, ùî ì³ñòèëè 1 îá’ºì
ñòàá³ë³çàòîðà (3,8 % ðîç÷èíó íàòð³þ öèòðàòó), ñï³â-
â³äíîøåííÿ îáñÿã³â êðîâ³ ³ öèòðàòó íàòð³þ – 9:1. Äîñë³-
äæåííÿ âèêîíóâàëè ó á³äí³é íà òðîìáîöèòè ïëàçì³. Äëÿ
îòðèìàííÿ áåçòðîìáîöèòíî¿ ïëàçìè öèòðàòíó êðîâ öåíò-
ðèôóãóâàëè ïðè øâèäêîñò³ 3000 îáåðò³â/õâèëèíó (1500 g)
ïðîòÿãîì 20 õâèëèí. Öåíòðèôóãóâàííÿ ïðîâîäèëîñÿ
áåçïîñåðåäíüî ï³ñëÿ âçÿòòÿ êðîâ³, à â³äá³ð ïëàçìè íà
äîñë³äæåííÿ – â³äðàçó æ ï³ñëÿ öåíòðèôóãóâàííÿ.

Âèâ÷åííÿ ôàêòîð³â êîàãóëÿö³¿ çä³éñíþâàëè øëÿõîì
ïðîâåäåííÿ âèñîêîñïåöèô³÷íèõ òåñò³â íà îñíîâ³ îòðóò
çì³é: ëåáåòîêñîâèé òåñò – ðîçâåäåíîþ îòðóòîþ ñåðåäíüî-
àç³àòñüêî¿ ãàäþêè – ãþðçè (Vipere lebetina), åõ³òîêñîâèé
òåñò – ðîçâåäåíîþ îòðóòîþ åôè (Echus multiscvamosus
carinatus), àíöèñòðîíîâèé – òåñò ç îòðóòîþ ñåðåäíüî-
àç³àòñüêîãî çâè÷àéíîãî ùèòîìîðäíèêà (Agkistrodon
halys halys),

Âèêîðèñòîâóâàëèñü ðåàãåíòè ô³ðìè ÒÅÕÍÎËÎÃ²ß-
ÑÒÀÍÄÀÐÒ, Ðîñ³ÿ. Óñ³ äîñë³äæåííÿ âèêîíóâàëèñÿ íà
ãåìîêîàãóëîìåòð³ Amelung KC 1A.

Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ïðîâîäèâñÿ ç âèêîðèñòàííÿì
ñòàòèñòè÷íîãî ïàêåòà Statistica 10, StatSoft, Inc., ÑØÀ.
Äîñòîâ³ðí³ñòü â³äì³ííîñòåé ñåðåäí³õ çíà÷åíü ïîêàç-
íèê³â îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ U-òåñòà Ìàííà-Ó³òí³.

Êðèòè÷íèé ð³âåíü çíà÷óùîñò³ ïðè ïåðåâ³ðö³ ñòàòèñòè÷-
íèõ ã³ïîòåç ïðèéìàâñÿ ð³âíèì 0,05.

Ðåçóëüòàòè òà îáãîâîðåííÿ. Çã³äíî äèçàéíó íàøîãî
äîñë³äæåííÿ, âèâ÷àâñÿ ÷àñ óòâîðåííÿ çãóñòêó â áåç-
òðîìáîöèòí³é ïëàçì³ çà äîïîìîãîþ âèñîêîñïåöèô³÷íèõ
îòðóò çì³é. ×³òêî âèçíà÷åíà òî÷êà ïðèêëàäàííÿ êîæíîãî
ç ðåàãåíò³â õàðàêòåðèçóº îêðåì³ ôàêòîðè çãîðòàííÿ
êðîâ³ òà ð³çí³ åòàïè ïðîöåñó çãîðòàííÿ êðîâ³.

Ïðè ïðîâåäåíí³ ëåáåòîêñîâîãî òåñòó, ÿêèé â³äîáðà-
æàº ïðîöåñ àêòèâàö³¿ çãîðòàííÿ êðîâ³ çà çîâí³øí³ì ìå-
õàí³çìîì (Õ ôàêòîð) äîñòîâ³ðíî âêîðî÷óâàâñÿ ÷àñ óòâî-
ðåííÿ çãóñòêó ó ïàö³ºíò³â ç ÃÕ íà 20,1% (ð<0,001), òà
ïîäîâæóâàâñÿ ÷àñ â ãðóï³ ÍÀÆÕÏ íà 25,6% (ð<0,001)
òà ãðóï³ ÍÀÆÕÏ+ÃÕ íà 40,9% (ð<0,001). Òàêîæ âèÿâ-
ëåí³ â³ðîã³äí³ â³äì³ííîñò³ ïðè ïîð³âíÿíí³ ãðóï ïàö³ºíò³â
ç ³çîëüîâàíîþ ÃÕ àáî ÍÀÆÕÏ ç ãðóïîþ ïàö³ºíò³â ç ïî-
ºäíàíîþ ïàòîëîã³ºþ. Ïðè ïðèºäíàíí³ ÃÕ äî ÍÀÆÕÏ
÷àñ óòâîðåííÿ çãóñòêó äîñòîâ³ðíî ïîäîâæóºòüñÿ íà
77,2% (ð<0,001) ïîð³âíÿíî ç ãðóïî ÃÕ, òà íà 12,1% ïî-
ð³âíÿíî ç ãðóïîþ ÍÀÆÕÏ (ð<0,05).

Çà äàíèìè àíöèñòðîíîâîãî òåñòó, çà ÿêèì ìîæíà îö³-
íèòè îñòàííþ ëàíêó çãîðòàííÿ êðîâ³ (ôàêòîð ²), âèÿâëå-
íî äîñòîâ³ðíå âêîðî÷åííÿ ïîêàçíèêà ïîð³âíÿíî ç ãðó-
ïîþ êîíòðîëþ ëèøå â ãðóï³ ïàö³ºíò³â ç ïîºäíàíîþ
ïàòîëîã³ºþ íà 6,7% (ð<0,05) òà íà 17% (ð<0,01) â ãðóï³
ÍÀÆÕÏ+ÃÕ ïîð³âíÿíî ç ãðóïîþ êîíòðîëþ. Ãðóïà ÃÕ
çà äàíèìè àíöèñòðîíîâîãî òåñòó äîñòîâ³ðíî íå â³äð³ç-
íÿëàñÿ â³ä ãðóïè êîíòðîëþ.

Çà ðåçóëüòàòàìè åõ³òîêñîâîãî òåñòó âèçíà÷àºìî ð³-
âåíü ïðîòðîìá³íó (ôàêòîð ²²), ÿêèé áåðå ó÷àñòü â ê³í-
öåâ³é ñòàä³¿ êîàãóëÿö³¿ êðîâ³. Ëèøå ïðè ïîð³âíÿíí³ ãðó-
ïè ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ ç ãðóïîþ êîíòðîëþ âèÿâëåíî
äîñòîâ³ðí³ â³äì³ííîñò³ – âêîðî÷åííÿ ÷àñó êîàãóëÿö³¿ íà
6,8% (ð<0,05), ì³æãðóïîâå ïîð³âíÿííÿ íå âèÿâèëî â³ðî-
ã³äíèõ çì³í.

Ó õâîðèõ íà ÃÕ åõ³òîêñîâèé òà àíöèñòðîíîâèé òåñòè
íå ìàþòü äîñòîâ³ðíî¿ ð³çíèö³ ïîð³âíÿíî ç ãðóïîþ êîíò-
ðîëþ, àëå ÷àñ óòâîðåííÿ çãóñòêó ï³ä ä³ºþ êîàãóëàçè îò-
ðóòè ãþðçè (ëåáåòîêñó) âêîðî÷óºòüñÿ, ùî â³äîáðàæàº
àêòèâàö³þ òðîìáîóòâîðåííÿ íà ð³âí³ Õ ôàêòîðà çãîðòàí-
íÿ êðîâ³, â òîé ÷àñ ÿê ê³íöåâ³ ëàíêè çãîðòàííÿ êðîâ³ ìàé-
æå íå ðåàãóþòü.

Îòæå àêòèâàö³ÿ çà çîâí³øí³ì ìåõàí³çìîì çãîðòàííÿ
êðîâ³ â³äáóâàºòüñÿ øâèäøå ó õâîðèõ íà ÃÕ, àëå ó õâî-
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ðèõ íà ÍÀÆÕÏ öåé ïðîöåñ ñïîâ³ëüíþºòüñÿ, à ó ðàç³ ïî-
ºäíàííÿ öèõ äâîõ íîçîëîã³é ñïîñòåð³ãàºìî á³ëüø âèðà-
æåíèé âïëèâ íà ïðèãí³÷åííÿ êîàãóëÿö³¿. Âðàõîâóþ÷è,
ùî ôàêòîð X óòâîðþºòüñÿ â ïå÷³íö³, ìîæåìî ïðèïóñòè-
òè, ùî íàÿâí³ñòü ÍÀÆÕÏ âïëèâàº íà ñèíòåç äàíîãî
ôàêòîðó, à ïðèºäíàííÿ ÃÕ äî ÍÀÆÕÏ ñòàº äîäàòêîâèì
ïîøêîäæóþ÷èì ôàêòîðîì äëÿ ãåïàòîöèò³â.

Ó ïàö³ºíò³â ç ïîºäíàíîþ ïàòîëîã³ºþ â³äáóâàºòñÿ âêî-
ðî÷åííÿ ÷àñó êîàãóëÿö³¿ ï³ä ä³ºþ îòðóòè ùèòîìîðäíèêà
(àíöèñòðîí) íà ôîí³ ïîäîâæåíîãî ëåáåòîêñîâîãî òåñòó.
Öå âêàçóº íà àêòèâàö³þ ê³íöåâî¿ ëàíêèêîàãóëÿö³¿ íà ôîí³
ìîæëèâî¿ êîàãóëîïàò³¿ ñïîæèâàííÿíà ïî÷àòêîâèõ åòàïàõ
çãîðòàííÿ êðîâ³ äî óòâîðåííÿ ïðîòðîìá³íîâîãî êîìïëåêñó.

Ó ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ ïîäîâæóºòüñÿ åõ³òîêñîâèé
÷àñ, ÿêèé ñâ³ä÷èòü ïðîïîäîâæåííÿ óòâîðåííÿ çãóñòêó íà
ð³âí³ ²² ôàêòîðó çãîðòàííÿ êðîâ³.

Âèñíîâêè. Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü,
íàìè âèâ÷åíî âïëèâ ïîºäíàíî¿ ïàòîëîã³¿ ÍÀÆÕÏ òà ÃÕ
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Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò
èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, ã. Êèåâ, Óêðàèíà

Áîëüøèíñòâî ôàêòîðîâ ñâåðòûâàíèÿ êðîâè ïîñòîÿí-
íî ôîðìèðóþòñÿ ïå÷åíüþ è ïîñòîÿííî èñïîëüçóþòñÿ â
îðãàíèçìå. Çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè, ïðè êîòîðûõ íàðóøàåò-
ñÿ íîðìàëüíûé ñèíòåç ýòèõ áåëêîâ, ìîãóò ïðèâåñòè ê èç-
ìåíåíèÿì â ñèñòåìå ãåìîñòàçà. Ñðåäè çàáîëåâàíèé
ïå÷åíè íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííîé ÿâëÿåòñÿ íåàëêî-
ãîëüíàÿ æèðîâàÿ áîëåçíü ïå÷åíè (ÍÀÆÁÏ). ÍÀÆÁÏ
ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì ðèñêà ðàçâèòèÿ è ïðî-
ãðåññèðîâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé (ÑÑÇ).
Íàêîïëåííûé êëèíè÷åñêèé îïûò èçó÷åíèÿ ãèïåðòîíè÷åñ-
êîé áîëåçíè (ÃÁ), êàê íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííîãî çàáî-
ëåâàíèÿ ñðåäè ÑÑÇ, ïîçâîëÿåò ðàñöåíèâàòü ïîâûøåí-
íîå àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå êàê îäèí èç ýòèîëîãè÷åñêèõ
ôàêòîðîâ òðîìáîãåííûõ èçìåíåíèé êðîâè. Öåëüþ ðàáî-
òû áûëî îïðåäåëåíèå ñîñòîÿíèÿ ïëàçìåííîãî ãåìîñòàçà
ñ ïîìîùüþ êîàãóëÿöèîííûõ òåñòîâ íà îñíîâå âûñîêî-
ñïåöèôè÷íûõ ÿäîâ çìåé ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ ñî÷åòàí-
íîé ñ ÃÁ II ñòàäèè. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ óäëèíÿåòñÿ
ýõèòîêñîâîå âðåìÿ, ñâèäåòåëüñòâóþùåå îáçàìåäëåíèè
îáðàçîâàíèÿ ñãóñòêà íà óðîâíå II ôàêòîðà ñâåðòûâàíèÿ
êðîâè. Äëÿ ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ, êàê ñàìîñòîÿòåëüíîé
íîçîëîãè÷åñêîé åäèíèöû, òàê è â ñî÷åòàíèè ñ ÃÁ II ñòà-
äèè, õàðàêòåðíî óãíåòåíèå ïðîöåññà êîàãóëÿöèè ïî
âíåøíåìó ïóòè ñâåðòûâàíèÿ êðîâè, ÷òî îòîáðàæàåòñÿ
óäëèíåííûì âðåìåíåì ëåáåòîêñîâîãî òåñòà. Ñî÷åòàí-
íîå òå÷åíèå ÍÀÆÕÏ è ÃÁ II ñòàäèè óñêîðÿåò îáðàçîâàíèå
òðîìáà â ïîñëåäíåé ôàçå ôîðìèðîâàíèÿ ñãóñòêà, íà ýòà-
ïå ïðåîáðàçîâàíèÿ ìîëåêóëû ôèáðèíîãåíà â ôèáðèí,
÷òî íà ôîíå óäëèíåííîãî ëåáåòîêñîâîãî òåñòà óêàçûâàåò
íà âîçìîæíóþ êîàãóëîïàòèþ ïîòðåáëåíèÿ íà ðàííèõ ýòà-
ïàõ ñâåðòûâàíèÿ êðîâè äî îáðàçîâàíèÿ ïðîòðîìáèíî-
âîãî êîìïëåêñà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÍÀÆÁÏ, ïëàçìåííûé ãåìîñòàç,
ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü, ÿäû çìåé.

DETERMINATION OF PLASMA HEMOSTASIS
IN PATIENTS WITH NON-ALCOHOLIC FATTY
LIVER DISEASE COMBINED WITH STAGE II

HYPERTENSION BYUSING HIGHLY SPECIFIC
SNAKE VENOMS

N.M. Bazhenova

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Most clotting factors are constantly formed by the liver
and are constantly used in the body. Diseases of the liver,
which violate the normal synthesis of these proteins, can
lead to changes in the system of hemostasis. Among liver
diseases, the most common is non-alcoholic fatty liver
disease (NAFLD). NAFLD is an independent risk factor for
the development and progression of cardiovascular
diseases (CVD). The accumulated clinical experience of the
study of hypertension (HT), as the most common disease
among CVD, allows us to regard high blood pressure as one
of the etiological factors of thrombogenic changes in the
blood. The aim of the work was to determine the state of
plasma hemostasis by using coagulation tests based on
highly specific snake venoms in patients with NAFLD
combined with stage II HT. In patients with NAFLD Echitoxic
time is prolonged, indicating a slowing of clot formation at
Factor II level of the clotting. For patients with NAFLD, as an
independent desease, and in combination with stage II HT, it
is characteristic to suppress the coagulation process along
the external pathway of blood coagulation, which is indicated
by the prolongation time of the Lebetox test. The combined
NAFLD and HT accelerates the formation of thrombus in the
last phase of clot formation, at the stage of converting the
fibrinogen molecule to fibrin, which, against the background
of an prolonged Lebetox test, indicates possible
coagulopathy of consumption in the early stages of blood
clotting to the formation of a prothrombin complex.

Key words: NAFLD, plasma hemostasis, hypertension,
snake venoms.


