
69

Messenger of Anesthesiology and Resuscitation, Vol. 21, No. 6, 2024

© СС Коллектив авторов, 2024 
http://doi.org/10.24884/2078-5658-2024-21-6-69-78

Задачи  и  возможности  прикроватного  скрининга  системы  гемостаза
Е. В. Ройтман1, 2*, А. А. Шабалина1, М. М. Танашян1, 3, Н. Ю. Дмитриева4

1 Научный центр неврологии, Москва, Российская Федерация
2 Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н. И. Пирогова, Москва, Российская Федерация
3 Российский университет медицины, Москва, Российская Федерация
4 Московский физико-технический институт (национальный исследовательский университет), Московская область, г. Долгопрудный, 
Российская Федерация

Поступила в редакцию 21.08.2024 г.; дата рецензирования 08.10.2024 г.

Введение. Скрининговые тесты гемостаза – активированное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ), протромбиновое время (ПВ) 
с выражением результатов в виде международного нормализованного отношения (МНО), тромбиновое время (ТВ), концентрация фи-
бриногена (Фг) – были исходно разработаны для выявления причин геморрагических проявлений и оценки риска развития последних. 
Традиционные методики используют цитратную плазму, вследствие чего эффекты клеточного звена на процесс гемокоагуляции теряются. 
Более реалистичную картину должен предоставлять скрининг гемостаза из цельной (цитратной) крови в режиме прикроватной диагности-
ки (point-of-care, POC), который также не нуждается в преаналитическом этапе лабораторной диагностики. Вместе с тем POC-скрининг 
гемостаза из цельной крови все же вызывает ряд вопросов. 
Цель – оценка соответствия POC-тестирования гемостаза из цельной крови результатам тех же тестов, полученных референтными мето-
дами в лаборатории, и изучение влияния клеточных компонентов (высоких/низких значений гематокрита и высоких/низких значений 
количества тромбоцитов) на результаты POC-определений.
Материалы и методы. Материалом исследования служили образцы крови 80 пациентов с неврологической патологией, проходивших 
плановое обследование в ФГБНУ НЦН. В анамнезе и на момент исследования пациенты не имели заболеваний или осложнений, пред-
располагающих к гипокоагуляции, а также не получали терапию препаратами-антикоагулянтами. Тесты АЧТВ, ПВ, ТВ и Фг из цельной 
(цитратной) крови (по 100 определений каждого типа) выполнены картриджной технологией на портативном POC-анализаторе гемостаза 
OCG-102 (Guangzhou Wondfo Biotech Co., Ltd, Китай); для сравнения (в качестве референтных) были использованы результаты одноимен-
ных тестов, полученные из цитратной плазмы по стандартной методике на автоматическом коагулометре ACL Elite Pro (Instrumentation 
Laboratory, США). Для статистического анализа использован пакет программ «IBM SPSS Statistics», вер. 25 (IBM, США). Данные пред-
ставлены как Me [Q1; Q3]. Сравнительный анализ выполнен непараметрическим методом с применением критерия Вилкоксона. Влияние 
количества тромбоцитов и величины гематокрита (категориальные переменные) оценено методами линейного регрессионного анализа и 
непараметрической корреляцией Спирмена. Во всех случаях уровень значимости был принят как p < 0,05. 
Результаты. Около 3–4% POC-определений не получились, однако это произошло на начальном этапе работы с POC-устройством. Ре-
зультаты всех POC-измерений оказались в пределах референтных (справочных) величин. Повторные определения (через 30 мин) выявили 
статистически недостоверный дрейф результатов, исключая расчетные значения МНО, что было следствием накопленной ошибки. Во всех 
случаях, кроме теста Фг, POC-результаты ожидаемо показали статистически значимые различия на 7–9% в сторону удлинения по сравне-
нию с данными из плазмы, но при этом не выходили за пределы референтных значений. Анализ данных показал, что умеренно сниженные 
или умеренно повышенные значения гематокрита (35–40% и 45–55%, соответственно) и количества тромбоцитов (140–180 тыс./мкл и 
380–450 тыс./мкл соответственно) достоверного влияния на результаты POC-тестов не оказывают.
Заключение. Результаты POC-тестов из цельной цитратной крови ни диагностически, ни по своему клиническому значению не отличаются 
от результатов, полученных традиционным методом из цитратной плазмы. Умеренно сниженные или умеренно повышенные значения 
гематокрита и количества тромбоцитов, которые наиболее часто встречаются в практике, не оказывают значимого влияния на результаты 
POC-тестов из цельной цитратной крови. Таким образом, выполнение POC-скрининга гемостаза из цельной цитратной крови, очевидно, 
предназначено для использования в отделениях реанимации и интенсивной терапии, приемных и хирургических отделениях и перинаталь-
ных центрах с перспективами расширения применения в кабинетах антикоагулянтной терапии, передвижных лечебно-диагностических 
комплексах и некрупных лечебно-профилактических учреждениях.
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Introduction. Hemostasis screening tests – activated partial thromboplastin time (APTT), prothrombin time (PT) with results expressed as inter-
national normalized ratio (INR), thrombin time (TT), fibrinogen concentration (Fg) were initially developed to reveal the causes of bleeding and 
to assess hemorrhagic risk. Citrate plasma is traditional object followed by blood cells effects on hemocoagulation are lost. A more realistic picture 
should be provided by hemostasis screening with whole (citrated) blood that allows point-of-care (POC) testing due to exclusion a preanalytical 
procedures. However, hemostasis POC-screening with whole blood still raises a number of questions. 
The objective was to assess a consistency between POC hemostasis testing by whole blood and the same tests by reference methods in the labora-
tory, and to study how high/low hematocrit and high/low platelet counts influence on the POC hemostasis assays.
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Введение

Физиологический гемостаз в понимании «оста-
новки кровотечения» – это результат работы слож-
ной функциональной системы организма, включа-
ющей в себя прокоагулянтные и антикоагулянтные 
взаимодействия с целью сохранения текучести кро-
ви при неповрежденных кровеносных сосудах или 
запуска образования сгустка для предотвращения 
чрезмерного кровотечения при повреждении крове-
носных сосудов. После того как кровотечение эф-
фективно остановлено за счет образования такого 
сгустка, необходимо его растворение (фибринолиз) 
для восстановления нормального кровотока в ранее 
поврежденном сосуде.

В общем виде диагностика нарушений системы 
гемостаза требует комплексного подхода, включа-
ющего в себя сбор анамнестических данных, оценку 
клинических проявлений с непременным выполне-
нием специфических лабораторных исследований, 
в просторечии называемых «на гемостаз». Большое 
число агентов (отдельных молекул, ферментов и их 
комплексов, процессов и т. д.), вовлеченных в реак-
ции свертывания, противосвертывания и фибрино-
лиза, обусловливают аксиому о том, что состояние 
системы гемостаза не может быть диагностировано 
по результатам одного-двух лабораторных тестов. 
Разумеется, это не касается вязкоэластических ме-
тодик, так называемых интегральных тестов, даю-
щих качественно иную информацию о состоянии 
системы гемостаза и тем самым имеющих другое 
диагностическое предназначение. Другими слова-
ми, во всех случаях требуется некий лабораторный 
набор исследований, сочетание которых даст воз-
можность оценить разные стадии и реакции про-

цесса гемокоагуляции и/или вклад в них отдельных 
участников. При этом G. Lippi и E. Favaloro реко-
мендуют с точки зрения определенной рациональ-
ности ранжировать специфические лабораторные 
тесты с учетом их стоимости, сложности и доступ-
ности клинической информации. Тогда в общем 
виде такой подход должен начинаться с проведения 
нескольких быстрых и недорогих «скрининговых» 
тестов, за которыми следуют анализы второй или 
третьей линии, специально предназначенные для 
выяснения характера и тяжести кровотечения или 
тромботического фенотипа [21].

Действительно, скрининговые тесты дешевы и 
широко распространены, поскольку именно с их 
разработки началась история лабораторной гемо-
стазиологии. XIX век отметился гипотезой о при-
сутствии в крови некоего компонента, который 
запускает свертывание крови (A. Buchanan, 1835); 
описанием условий, способствующих формиро-
ванию сгустка крови (R. Wirchow, 1856); впервые 
был выделен белок фибриноген (O. Hammarsten, 
1876) и открыты тромбоциты (G. Bizzozero, 1882). 
На основании этих и других исследований в 1905 г. 
P. Morawitz предложил теорию процесса гемокоа
гуляции, для которого необходимы 4 фактора: 
ионы кальция, белок фибриноген, тромбокиназа 
и протромбин. 20-е и 30-е гг. прошлого века отме-
тились изучениями отдельных структур, белков 
и ферментов системы гемокоагуляции, а также 
исследованиями антикоагулянтных эффектов 
веществ на основе дикумарола. Оценка действия 
последних дала существенный толчок в развитии 
диагностических технологий, завершившихся по-
явлением теста «протромбиновое время» (ПВ), 
предложенного A. Quick (1935).

Materials and methods. Blood samples were collected as a part of routine check-up for neurological patients (n = 80) at Research Center of Neurol-
ogy. Patients did not have diseases or complications predisposing to plasma hypocoagulation and did not take anticoagulants as well. Hemostasis 
tests (n = 100 for each of APTT, PT, TT, Fg) were performed from whole citrate blood using cartridge technology with portable POC hemostasis 
analyzer OCG-102 (Guangzhou Wondfo Biotech Co., Ltd, China). The results of the tests of the same name obtained from citrate plasma using 
a standard technique on an automatic coagulometer ACL Elite Pro (Instrumentation Laboratory, USA) was accepted for comparison as a refer-
ence mode. The software package «IBM SPSS Statistics», ver. 25 (IBM, USA) was used for statistical analysis. The data is presented as Me [Q1; 
Q3]. The comparative analysis was performed with nonparametric method using Wilcoxon criterion. Linear regression analysis and nonparametric 
Spearman correlation were used to assess the influence of platelet count and hematocrit values (categorical variables). Confidential level as p < 
0.05 was assumed for each statistics.
Results. About 3–4% of POC assays have failed but that has happened at the initial stage of working with the POC-device. All POC-tests fell within 
the reference values. Statistically unreliable shift was revealed for repeated POC-assays (after 30 minutes) except INR explaining by cumulated 
error. Excepting Fg test, results of other whole blood tests have been longer of 7–9% than in plasma (p < 0.05) but their values were not out the 
reference ranges. Data analysis showed that moderately reduced or moderately elevated values of hematocrit (35–40% and 45–55%, respectively) 
and platelet count (140–180 thousand/μl and 380–450 thousand/μl, respectively) didn’t affect significantly POC tests.
Conclusion. The results of POC-screening from whole citrate blood do not differ either diagnostically or clinically from the results obtained by the 
traditional method from citrate plasma. Moderately reduced or moderately elevated values of hematocrit and platelet count, which are the most 
common in practice, do not significantly affect the results of whole citrate blood POC tests.
Thus, the implementation of POC-screening of hemostasis from whole citrate blood is obviously intended for use in intensive care and intensive care 
units, reception and surgical departments and perinatal centers with prospects for expanding use in anticoagulant therapy rooms, mobile medical 
diagnostic complexes and small medical and preventive institutions.
Keywords: hemostasis, screening tests, whole blood, POC-screening
For citation: Roitman E. V., Shabalina A. A., Tanashyan M. M., Dmitrieva N. Yu. Goals and opportunities of bedside hemostasis screening tests. 
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Активные исследования факторов свертывания 
в 40-х и 50-х гг. XX века привели к разработке еще 
одного теста – активированного частичного тром-
бопластинового времени (АЧТВ) в 1953 г. для того, 
чтобы иметь возможность различать плазму здо-
ровых людей и плазму больных разными формами 
гемофилий. Практически в то же время A. Clauss 
предложил методику определения концентрации 
фибриногена (Фг), которая до сих пор остается 
«золотым стандартом» [19]. И несколько позднее 
в практику вошел еще один тест – «тромбиновое 
время» (ТВ, образование сгустка фибрина под дей-
ствием избытка тромбина), разрабатывавшийся в 
первую очередь как методика выявления дисфи-
бриногенемии. 

На основе даже такой краткой исторической 
справки нетрудно сообразить, что тесты АЧТВ, ПВ, 
ТВ и Фг исходно, с самого начала разрабатывались 
исключительно с целью выявления причин крово-
точивости и/или оценки риска развития геморраги-
ческих осложнений. Все вышеперечисленные тесты 
называются клоттинговыми и представляют собой 
время, необходимое для образования in vitro сгустка 
плазмы или цельной крови под действием активи-
рующих реактивов – это общее между ними. Поэто-
му они чувствительны именно к дефициту (функ-
циональному и/или концентрационному) факторов 
свертывания крови, в том числе искусственному за 
счет действия антикоагулянтов. Соответственно, 
именно этот аспект является основной клинической 
информацией, которую предоставляют АЧТВ, ПВ, 
ТВ и Фг, и именно этим определяется диагностиче-
ская значимость данных скрининговых тестов: 

удлинение АЧТВ (в основном)  – врожденный 
и приобретенный дефицит факторов VIII, IX, XI, 
фактор фон Виллебранда (von Willebrand factor, 
vWF), наличие волчаночного антикоагулянта (ВА), 
наличие гепарина в пробе крови, терапия прямыми 
ингибиторами тромбина;

удлинение ПВ (в основном) – врожденный или 
приобретенный дефицит факторов VII, X, V, II и фи-
бриногена, амилоидоз, дефицит витамина К, забо-
левания печени, терапия антагонистами витамина 
К (АВК), терапия прямыми ингибиторами фактора 
Ха (непостоянно); 

удлинение ТВ (в основном) – наличие продук-
тов деградации фибрина (ДВС), наличие гепарина 
в пробе крови, терапия прямыми ингибиторами 
тромбина. 

Таким образом, существенный аспект использо-
вания лабораторной диагностики вообще и иссле-
дований «на гемостаз» в частности заключается в 
том, что тесты должны назначаться так же, как и 
лекарственные препараты – «по показаниям», т. е. с 
учетом того, какую диагностическую информацию 
они способны предоставить, а какую нет. Данный 
аспект критично важно доводить до сведения специ-
алистов разных направления [3, 17].

Следующий не менее очевидный вывод заключа-
ется в том, что АЧТВ, ПВ, ТВ и (правда, в меньшей 

степени) Фг для диагностики гиперкоагуляции и 
тем более тромбофилии просто непригодны. А «диа-
гнозы» вроде «гиперкоагуляция по XI-му фактору», 
«АЧТВ 26,7 сек, гиперкоагуляция» (из встречавше-
гося в практике) и т. п. являются не просто свиде-
тельством некомпетентности, но и проявлением 
откровенного невежества. Единственным объясне-
нием применения такого набора тестов по любому 
поводу является их дешевизна, даже суммарная, что 
элементарно выгодно. Особенно если назначение 
анализов «на гемостаз» просто должно быть по пла-
ну обследования больного.

Поэтому место такого скринингового набора те-
стов  – это преимущественно контроль состояния 
системы гемостаза при инвазивных вмешательствах, 
включая хирургические операции, и частично при 
врожденных геморрагических заболеваниях [5, 9, 
20]. Плюс, разумеется, контроль антикоагулянтной 
терапии с целью минимизации риска кровотечений 
при условии соблюдения минимально необходи-
мого антитромботического потенциала [2, 6, 8, 12]. 
Простыми словами: «потечет – не потечет». 

Как было сказано выше, результат тестов АЧТВ, 
ПВ, ТВ и Фг – это время образования сгустка in 
vitro. Определение результата изначально происхо-
дило вручную: с помощью секундомера лаборант 
фиксировал время образования сгустка в пробирке 
с пробой, инкубируемой на водяной бане при 37 °С. 
В настоящее время мануальные методики из прак-
тики гемостазиологических исследований исключе-
ны, поэтому фиксация происходит с помощью при-
боров – полуавтоматических или автоматических 
коагулометров.

Коагулометры в основном делятся на 2 типа:
– оптические, т. е. регистрирующие изменения 

светопропускания и/или интенсивности окраски 
и позволяющие выполнять клоттинговые, хромо-
генные и иммунотурбидиметрические тесты;

– механические/электромеханический: в 1976 г. 
H. Amelung запатентовал аппарат для определения 
времени свертывания крови с детекцией сгустка по 
вязкости [18]; такие устройства более пригодны 
для работы с цельной кровью, а также с липемич-
ными, иктеричными и гемолизированными про-
бами плазмы.

Разумеется, существует и комбинированный тип 
коагулометров – оптико-механический с детекцией 
сгустка по мутности, более-менее успешно сочета-
ющий в себе достоинства и компенсирующий недо-
статки обоих базовых методов.

В любом случае, коагулометры – это приборы для 
стационарного использования в лаборатории с при-
влечением обученного персонала. Здесь возникают 
проблемы времени выполнения скрининговой ко-
агулограммы (в понимании набора тестов), дости-
гающего 30–60 и более мин из-за транспортировки 
образцов, пробоподготовки, включая центрифуги-
рование, а также представления отчетов о резуль-
татах. Поэтому в идеале желателен мониторинг 
состояния системы гемостаза в режиме реального 
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времени – point-of-care (POC) при соблюдении дей-
ствующих правил и норм по преаналитическому и 
аналитическому этапу гемостазиологических и дру-
гих лабораторных исследований, например, Приказ 
Министерства здравоохранения РФ от 18 мая 2021 г. 
№ 464н «Об утверждении Правил проведения лабо-
раторных исследований» (с изменениями идопол-
нениями от 23.11.2021 г.) [16] и СанПиН 3.3686-21 
[14], в которых рекомендован четкий перечень про-
цедур и манипуляций по их проведению.

Одним из важных показаний к POC-тестирова-
нию «на гемостаз» является терапия компонентами 
крови и/или препаратами факторов свертывания у 
пациентов с кровотечениями. Однако длительные 
сроки получения результатов из централизованной 
лаборатории, отсутствие своевременного динами-
ческого контроля состояния системы гемостаза 
приводят к вынужденному использованию эмпи-
рических схем лечения, что влечет за собой ненуж-
ные или неподходящие переливания компонентов 
крови, увеличение заболеваемости и смертности, а 
также повышение расходов на лечение [10, 22]. Ре-
комендации по переливанию компонентов крови 
основываются на тех же обычных тестах – АЧТВ, 
ПВ, МНО, количестве тромбоцитов и уровне фи-
бриногена. Необходимо отметить существенный 
момент, касающийся МНО: расчетный показа-
тель МНО был разработан, в первую очередь, для 
мониторинга терапии антикоагулянтами АВК, а 
не в качестве модели для оценки эффективности 
системы гемостаза. Поэтому ряд систематических 
обзоров подтверждают, что МНО является плохим 
предиктором риска кровотечения при проведении 
инвазивных процедур [22].

Возвращаясь к POC-методикам, элементарная 
«физиологическая» логика подсказывает, что образ-
цом для исследования должна быть цельная кровь, а 
методика теста должна быть основана на механиче-
ском/электромеханическом или оптико-механиче-
ском принципе детекции (так называемый принцип 
Амелунга). Действительно, коагуляционные тесты 
на плазме не в полной мере отражают истинный 
процесс гемостаза in vivo. Из реакций образования 
сгустка в плазме выпадает взаимодействие между 
стенками сосудов, тромбоцитами, фибриногеном 
и факторами свертывания крови. Также утрачива-
ется влияние эритроцитов, несущих колоссальное 
количество фосфолипидных структур на поверх-
ности внешней мембраны, тромбоцитарно-лейко-
цитарных взаимодействий и участие в процессе 
свертывания крови пула микровезикул, часть ко-
торых уходит в осадок при центрифугировании. 
Оборотная сторона медали в том, что вследствие 
этого результаты POC-тестов гемостаза могут не са-
мым лучшим образом коррелировать с результата-
ми из центральных лабораторий [15, 20]. При этом 
наиболее очевидным представляется влияние на 
результаты POC-определений тестов коагулограм-
мы таких параметров, как величина гематокрита и 
количество тромбоцитов. 

В 2023 г. в России была зарегистрирована систе-
ма OCG-102 (Guangzhou Wondfo Biotech Co., Ltd, 
Китай; Регистрационное удостоверение № РЗН 
2023/20583 от 11.07.2023 г.) – портативный коагу-
лометр картриджного типа для POC-определения 
АЧТВ, ПВ (с расчетом МНО), ТВ, концентрации 
фибриногена и активированного времени свертыва-
ния (activated clotting time, ACT) в цельной крови. 
Прибор был любезно предоставлен АО «БиоХим-
Мак» (Россия) отделу лабораторной диагностики 
ФГБНУ НЦН для пострегистрационной апробации. 

Цель – общая оценка работы коагулометра 
OCG-102, а также оценка соответствия POC-тес
тирования гемостаза из цельной крови результатам 
тех же тестов, полученных референтными метода-
ми в лаборатории, с одновременным изучением 
влияния клеточных компонентов (высоких/низ-
ких значений гематокрита и высоких/низких зна-
чений количества тромбоцитов) на результаты 
POC-определений.

Материалы и методы

Исследование выполнено в отделе лаборатор-
ной диагностики ФГБНУ НЦН в период январь – 
март 2024 г. Образцы крови получены как часть 
планового обследования 80 пациентов (55 мужчин 
и 35 женщин) в отделениях ФГБНУ НЦН. В ана-
мнезе и на момент исследования все пациенты не 
имели заболеваний или осложнений, предраспола-
гающих к плазменной гипокоагуляции, а также не 
получали терапию препаратами-антикоагулянтами. 
Физикальные и данные инструментальных иссле-
дований, а также основной диагноз в оценке полу-
ченных данных не учитывались.

Образцы крови были получены путем утренней 
венопункции с использованием вакуумных систем и 
пробирок для коагулологических исследований [13].

Исследования проводили параллельно на 2 анали-
заторах гемостаза. Портативный анализатор гемостаза 
OCG-102 (Guangzhou Wondfo Biotech Co., Ltd, Китай) 
был любезно предоставлен АО «БиоХимМак» вместе 
с диагностическими картриджами для определения 
АЧТВ, ПВ (МНО), ТВ, ФГ и ACT (по 100 картрид-
жей каждого типа, принадлежащих одной партии, от 
компании-производителя). В качестве референтных 
данных использовали результаты тестов АЧТВ, ПВ 
(МНО), ТВ и ФГ, полученные из плазмы по стан-
дартной методике на автоматическом анализаторе 
ACL Elit Pro (Instrumentation Laboratory, США) и 
наборов реагентов этого же производителя.

Для анализатора OCG-102 согласно инструкции 
были использованы образцы цельной крови. Время 
между взятием пробы и началом исследования не 
превышало 30 мин.

Для изучения влияния тромбоцитов и эритроци-
тов на результаты учитывали величину гематокрита 
и количество тромбоцитов. С целью последующего 
статистического анализа данных все образцы были 
условно разделены согласно диапазонам: 
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– условно сниженные значения гематокрита 
(Hct) = 35–40% (n = 20);

– условно повышенные значения гематокрита 
(Hct) = 45–55% (n = 30);

– условно сниженное количество тромбоцитов 
(Plt) = (140–180)∙109/л (n = 15);

– условно повышенное количество тромбоцитов 
(Plt) = (380–450)∙109/л (n = 30).

Для статистического анализа использован па-
кет программ «IBM SPSS Statistics», вер. 25 (IBM, 
США). Анализ полученных данных был выполнен 
методами описательной статистики, данные пред-
ставлены как медиана и верхний и нижний кварти-
ли (Me [Q1; Q3]). Сравнительный анализ выполнен 
непараметрическим методом с применением крите-
рия Вилкоксона для повторных наблюдений. 

Влияние на результаты тестов таких показателей, 
как «величина гематокрита» и «количество тром-
боцитов» в их диапазонах, принятых как «условно 
сниженный» и «условно повышенный» (катего-
риальные переменные), изучено статистическими 
методами линейного регрессионного анализа и не-
параметрической корреляцией Спирмена. Во всех 
случаях уровень достоверности был принят как 
p < 0,05.

Результаты

Как было указано выше, в картриджах коагуло-
метра OCG-102 реализован оптико-механический 
принцип детекции времени образования сгустка. 
Оценка стабильности (надежности) получения ре-
зультатов представлена в табл. 1.

«Результат не получен»  – определения, кото-
рые не получились. Происходило это в основном 
на начальном этапе работы с прибором в процес-

се освоения и запоминания последовательности 
мануальных действий. Как «сомнительный ре-
зультат» нами рассматривались случаи, в которых 
собственно определение произошло, но для того, 
чтобы убедиться в правдоподобности полученной 
цифры, требовалось дождаться результата от рефе-
рентного метода (т. е. из плазмы). В свою очередь, 
в подавляющем большинстве случаев результат не 
просто был получен, но и его правдоподобность не 
вызывала сомнений. Поэтому непосредственная 
работа с коагулометром OCG-102 не представляла 
затруднений, поскольку не потребовала от персона-
ла никаких специфических мануальных навыков и 
специальной подготовки. Из отзывов: «Не сложнее, 
чем с КЩР…» (имеется в виду работа с анализато-
ром газов крови и кислотно-основного равновесия).

Исходно было сделано допущение о надлежащих 
правильности и сходимости результатов в области 
нормальных значений коагулологических тестов и 
при нормальных величинах гематокрита и коли-
честве тромбоцитов. Основанием для такого до-
пущения явился факт выдачи Росздравнадзором 
Регистрационного удостоверения на коагулометр 
OCG-102 (№ РЗН 2023/20583 от 11 июля 2023 г.; 
https://reestrinform.ru/reestr-meditcinskikh-izdeliy/reg_
number-РЗН_2023/20583.html), предполагающий 
проведение соответствующих испытаний обору-
дования и соответствие результатов, в том числе 
требованиям Национального стандарта РФ ГОСТ 
Р 53133.2-2008. Тем не менее, несколько исследова-
ний нами было выполнено (табл. 2).

Прежде всего, следует заметить, что результа-
ты всех измерений, как исходных, так и повтор-
ных, оказались в пределах референтных величин 
для изучаемых тестов. Сравнивая результаты по-
вторных измерений с исходными по значениям 

Таблица 1. Оценка стабильности получения результатов 
Table 1. Assessment of results stability

Тест Общее количество определений Результат  
получен Сомнительный результат Результатне 

получен
Aктивированное время свертывания, АСТ 100 97 2 1
Активированное частичное тромбопластиновое 
время, АЧТВ

100 94 4 2

Протромбиновое время, ПВ 100 96 3 1
Тромбиновое время, ТВ 100 95 3 2
Концентрация фибриногена, Фг 100 94 4 2

Таблица 2. Оценка сходимости результатов тестов, выполненных из цельной крови 
Table 2. Assessment of the convergence of test results performed from whole blood

Тест (n = 10) Исходное определение  
Me [Q1; Q3]

Повторное определение  
Me [Q1; Q3] Значимость различий, p

Aктивированное время свертывания, сек 169,15 [142,75; 178,55] 161,50 [126,38; 176,38] 0,059
Активированное частичное тромбопластиновое время, с 29,65 [28,00; 32,40] 31,91 [30,01; 34,40] 0,071
Протромбиновое время, сек 13,85 [13,00; 14,68] 14,00 [13,13; 14,75] 0,057
Международное нормализованное отношение, у. е. 1,20 [1,12; 1,29] 1,22 [1,15; 1,32] 0,042
Тромбиновое время, сек 16,65 [16,05; 17,93] 16,95 [15,45; 18,53] 0,959
Фибриноген, г/л 3,66 [2,95; 4,39] 3,36 [2,48; 3,85] 0,139
П р и м е ч а н и е: полужирным шрифтом выделены значимые различия.
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их медиан, можно наблюдать ожидаемый дрейф 
хронометрических показателей. Однако выявлен-
ные различия были статистически недостоверны-
ми для всех тестов, кроме расчетного показателя 
МНО. Последнее, можно полагать, обусловлено 
следствием накопления ошибки, что в очередной 
раз подтверждает необходимость выполнения коа-
гулологических анализов как можно быстрее после 
взятия пробы.

Очевидной задачей сравнения методов была 
оценка совпадений результатов одноименных те-
стов, выполненных из цитратной плазмы на коагу-
лометре ACL Elite Pro и цельной цитратной крови 
на коагулометре OCG-102. Для исследования этого 
вопроса были отобраны образцы крови с нормаль-
ными значениями гематокрита и количества тром-
боцитов. Данные представлены в табл. 3.

Можно видеть, что во всех случаях, кроме теста 
Фг, результаты ожидаемо показали значимые раз-
личия. При этом медиана значений ТВ из цельной 
крови почти на 4% была меньше, чем из цитратной 
плазмы. Опираясь на клеточную модель гемокоагу-
ляции (cell-based model), можно полагать, что это 
изменение обусловлено активацией тромбоцитов 
с последующим высвобождением из них тромбина, 
который усилил действие экзогенного тромбина 
из состава теста и тем самым интенсифицировал 
конечный этап свертывания.

Тесты АЧТВ и ПВ из цельной крови показали 
результаты, удлиненные в среднем на 7–9% по 
сравнению с тестами из плазмы. Причина таких 
отклонений видится в регуляторном влиянии кле-
точного звена на разных этапах каскадного процесса 

образования протромбиназногокомплекса. Кроме 
того, данное наблюдение и такое его обоснование 
подтверждает и еще раз объясняет многочисленные 
факты о невысоких корреляциях между скринин-
говыми тестами из плазмы и показателями тромбо
эластограммы из цельной крови.

Дополнительно отметим, что медианы располо-
жились в диапазоне референтных значений тестов, 
т. е. отличия результатов тестов из цельной крови 
от таковых, полученных методом сравнения (из ци-
тратной плазмы), очевидно, клинически незначимы. 
Поэтому результаты скрининговых тестов из цель-
ной крови, в которых проявляется влияние клеточ-
ного звена, в большей степени отражают реальную 
картину процесса гемокоагуляции.

Очевидным и важным вопросом для оценки 
данных коагулограммы из цельной крови явля-
ется вопрос, как влияют на результаты величина 
гематокрита и количество тромбоцитов. Особенно 
это касается ситуаций с отклонениями величины 
гематокрита и/или количества тромбоцитов от 
нормальных значений. Специфика неврологиче-
ских больных такова, что у них не так часто и не 
настолько выраженно встречаются отмеченные 
ситуации. Поэтому для изучения данного вопроса 
были отобраны образцы крови, удовлетворявшие 
назначенным условиям:

– условно сниженные значения гематокрита 
(Hct) = 35–40% (n = 20);

– условно повышенные значения гематокрита 
(Hct) = 45–55% (n = 30);

– условно сниженное количество тромбоцитов 
(Plt) = (140–180)∙109/л (n = 15);

Таблица 3. Сравнение результатов одноименных тестов, выполненных из цитратной плазмы и цельной цитратной крови 
Table 3. Comparison of the results of the same tests performed from citrated plasma and whole citrated blood

Тест
Образец для исследования, Me [Q1; Q3]

% отклонения Значимость  
различий, pЦитратная плазма  

(n = 50)
Цельная кровь  

(n = 50)
Активированное частичное тромбопластиновое время, с 27,50 [25,20; 30,70] 29,65 [28,00; 32,40] +7,81 0,0001
Протромбиновое время, с 12,10 [11,38; 12,73] 13,10 [12,38; 14,18] +8,26 0,0001
Международное нормализованное отношение, у. е. 1,05 [0,99; 1,10] 1,14 [1,08; 1,22] +8,57 0,0001
Тромбиновое время, с 18,00 [16,73; 19,00] 17,30 [16,18; 18,45] –3,89 0,006
Фибриноген, г/л 3,61 [3,15; 4,22] 3,67[3,19; 5,03] +1,66 0,395
П р и м е ч а н и е: полужирным шрифтом выделены значимые различия.

Таблица 4. Оценка моделей регрессии для категориальных переменных 
Table 4. Estimation of regression models for categorical variables

Линейная регрессия
Гематокрит 

35–40
Гематокрит 

45–55
Тромбоциты 

(140–180)∙109/л
Тромбоциты 

(380–450)∙109/л R2

p p p p
Aктивированное время свертывания, с 0,593 0,271 0,932 0,743 0,055
Активированное частичное тромбопластиновое время, с 0,194 0,820 0,672 0,151 0,084
Протромбиновое время, с 0,796 0,211 0,235 0,558 0,063
Международное нормализованное отношение, у. е. 0,874 0,253 0,309 0,557 0,052
Тромбиновое время, с 0,405 0,328 0,214 0,597 0,064
Фибриноген, г/л 0,322 0,857 0,251 0,522 0,104
П р и м е ч а н и е: полужирным шрифтом выделены значимые различия.
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– условно повышенное количество тромбоцитов 
(Plt) = (380–450)∙109/л (n = 30),

а результаты оценены методами линейного ре-
грессионного анализа. Для принятого уровня ста-
тистической значимости p < 0,05 все коэффициенты 
в моделях оказались незначимы, а наибольший ко-
эффициент детерминации (R2) не превышал 0,104 
(табл. 4).

Таким образом, линейной взаимосвязи между 
результатами теста и категориальными перемен-
ными «Гематокрит 35–40», «Гематокрит 45–55», 
«Тромбоциты (140–180)·109/л», «Тромбоциты 
(380–450)·109/л» не выявлено. 

Взаимосвязь между показателями и категориаль-
ными переменными также была проверена методом 
непараметрической корреляции Спирмена (табл. 5).

Слабые, но статистически значимые корреляции 
были выявлены только между ТВ и «Гематокрит 
35–40» и ТВ и «Гематокрит 45–55». В первом слу-
чае связь была положительной, т. е. чем меньше ве-
личина гематокрита, тем короче ТВ. Соответствен-
но, развивая мысль, при гемодилюции основная 
роль в гемокоагуляции, очевидно, принадлежит 
плазменному звену системы гемостаза. Во втором 
связь была отрицательной, т. е. нарастание вели-
чины гематокрита должно сопровождаться также 
укорочением ТВ. Это вполне соответствуют ранее 
сделанному выводу о значимости для конечного 
результата процесса высвобождения тромбина из 
тромбоцитов. 

Таким образом, величина гематокрита и количе-
ство тромбоцитов в их диапазонах, наиболее часто 
встречающихся в практике, значимо не влияют на 
результаты тестов АЧТВ, ПВ (МНО), ТВ, Фг и ACT, 
определенные из цельной цитратной крови. Одна-
ко для дальнейшего исследования представляется 
интересным оценить еще и влияние агрегационной 
активности тромбоцитов. 

Обсуждение

Появление возможностей для выполнения скри-
нинговых тестов из цельной крови вновь актуали-
зирует вопросы, можно ли доверять их результатам, 
и где место такой диагностике. По нашему мнению, 
которое сложилось по итогам проведенной работы, 
получаемые результаты сомнений не вызывают ни 

с точки зрения лабораторной диагностики, ни с 
точки зрения последующих клинических решений. 
Выявленные отличия от результатов, полученных 
из цитратной плазмы, были ожидаемыми и доста-
точно просто объяснимыми, а отклонения в абсо-
лютных величинах не столь значимы, чтобы иметь 
клиническое значение. Для понимания последнего 
следует напомнить, что речь идет о скрининговых 
тестах, основное предназначение которых – выяв-
ление причин и/или риска геморрагических собы-
тий, но никак не гиперкоагуляции. Дополнительно 
не следует забывать важный момент, касающийся 
того, что и сами референтные интервалы могут раз-
личаться в зависимости от используемых в конкрет-
ной лаборатории аналитических систем и наборов 
реагентов [7].

Несомненным достоинством тестов из цельной 
крови является участие в реакциях и/или вли-
яние на них клеток крови. Тем самым результат 
становится более правдоподобным, т. е. соответ-
ствующим состоянию системы гемостаза непосред-
ственно в организме. Это сближает диагностику 
гемокоагуляции на цельной крови с тромбоэла-
стографией. Но принципиально значимое разли-
чие методов остается: тромбоэластография пре-
доставляет общую картину, в своем роде, паттерн 
гемокоагуляции [1], а каждый скрининговый тест 
«отвечает за свой участок» в общем процессе свер-
тывания крови. Этим и определяется ценность 
каждого скринингового теста, его клиническая 
значимость и, как следствие, свои «показания к 
применению» [11]. 

Рассуждая о месте диагностики гемокоагуляции 
на цельной крови, это, несомненно, point-of-care 
в первую очередь, т. е. там, где достаточно мини-
мальной подготовки персонала, и при этом требу-
ется быстро получить адекватную лабораторную 
картину для решения вопросов о назначении ге-
мостатической и/или трансфузионной терапии, 
а также оценить их эффект: приемные отделения, 
операционные, отделения реанимации и интен-
сивной терапии, родильные. Однако возможно-
сти такой POC-диагностики очевидно шире: они 
могут применяться в качестве штатных методов 
и оборудования, например, кабинетов антикоагу-
лянтной терапии, передвижных лечебно-диагно-
стических комплексов и некрупных лечебно-про-

Таблица 5. Коэффициенты корреляции Спирмена для категориальных переменных и изучаемых показателей 
Table 5. Spearman correlation coefficients for categorical variables and studied parameters

Параметр Гематокрит 35–40 Гематокрит 45–55 Тромбоциты  
(140–180)·109/л

Тромбоциты  
(380–450)·109/л

Aктивированное время свертывания, с 0,204 –0,141 –0,250 0,199
Активированное частичное тромбопластиновое время, с –0,074 –0,067 –0,079 0,242
Протромбиновое время, с –0,086 0,235 0,094 0,089
Международное нормализованное отношение, у. е. –0,139 0,258 0,063 0,078
Тромбиновое время, с 0,348 –0,288 –0,015 0,045
Фибриноген, г/л 0,250 –0,130 –0,250 0,204
П р и м е ч а н и е: полужирным шрифтом выделены значимые различия.
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филактических учреждений (ЛПУ) вплоть до 
фельдшерско-акушерских пунктов. Тем самым их 
возможности по организации контроля антикоа-
гулянтной терапии, оценке рисков осложнений с 
формированием персонифицированного подхода к 
лечению, а также организации единого информа-
ционного пространства могут быть существенно 
расширены [4].

Еще один важный аспект связан с исключением 
преаналитического этапа, который критично важен 
для скрининговых исследований состояния систе-
мы гемостаза. Причина в том, что тесты ACT, АЧТВ, 
ПВ, ТВ и даже Фг отражают результат протекания 
(совокупности) реакций с участием ферментов, ак-
тивность которых меняется (снижается) как со вре-
менем из-за потребления, так и при неподходящих 
условиях (рН, температуры и проч.).

Заключение

Результаты скрининговых тестов ACT, АЧТВ, ПВ, 
ТВ и Фг, полученных из цельной цитратной крови, 
ни диагностически, ни по своему клиническому зна-
чению не отличаются от результатов, полученных 
традиционным методом из цитратной плазмы.

Величина гематокрита и количество тромбоцитов 
практически не оказывают влияние на результаты 
тестов ACT, АЧТВ, ПВ, ТВ и Фг из цельной ци-
тратной крови.

Выполнение скрининговых тестов ACT, АЧТВ, 
ПВ, ТВ и Фг из цельной цитратной крови является 
методом point-of-care диагностики с перспективами 
расширения использования в кабинетах антикоагу-
лянтной терапии, передвижных лечебно-диагности-
ческих комплексах и некрупных ЛПУ.
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