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Неврологические заболевания

При проведении кросс-секционного сравни-
тельного исследования 82 человек (основная 
группа  – 39 человек с хроническими церебро-
васкулярными заболеваниями и группа кон-

троля  – 43 добровольца без признаков цере-
броваскулярной патологии) выявлена обратная 
корреляционная взаимосвязь площади висцераль-
ного жира (r = – 0,299), значений индекса массы 
тела (ИМТ) (r = – 0,242) и соотношения окружно-
сти талии к окружности бедер (r = – 0,375) с уров-
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Система фибринолиза является одним из важнейших регуляторов гомеостаза и принимает участие в поддержании стабильного тока крови. 
Ключевым элементом данной системы является баланс активаторов и ингибиторов плазминогена, которые могут рассматриваться как маркеры 
нормальных физиологических и патологических реакций. Использование лабораторного определения уровня комплекса тканевого активатора 
плазминогена/ингибитор тканевого активатора плазминогена-1 (tissue plasminogen activator/ plasminogen activator inhibitor-1, t-PA/PAI-1) в 
клинической практике является перспективным в диагностическом и прогностическом отношении – в качестве биомаркера повышенного тром-
ботического риска на ранних этапах развития осложнения заболевания. В данном обзоре представлена актуальная информация, посвященная 
клиническому значению, пороговым значениям комплекса t-PA/PAI-1 и его диагностическим возможностям для его применения в медицинской 
практике при неврологических и сердечно-сосудистых заболеваниях, акушерской патологии, у пациентов с COVID-19, а также при метаболи-
ческих нарушениях и в целом состояниях, связанных с повреждением эндотелиальных клеток и дисбалансом фибринолитической системы. 
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The fibrinolysis system is one of the most important regulators of homeostasis and participates in maintaining stable blood flow. The key element of this 
system is the balance of plasminogen activators and inhibitors, which can be considered as markers of normal physiological and pathological reactions. 
The use of laboratory determination of the level of the tissue plasminogen activator/tissue plasminogen activator inhibitor-1 (t-PA/PAI-1) complex 
in clinical practice is promising in diagnostic and prognostic terms as a biomarker of increased thrombotic risk in the early stages of the development 
of complications of the disease. This review will provide up-to-date information on practical applications, and diagnostic capabilities, and using such 
a marker of thrombotic risk as the t-PA/PAI-1 complex in neurological and cardiovascular diseases, obstetric pathology, in patients with COVID-19, 
as well as in metabolic disorders and in general conditions associated with damage to endothelial cells and an imbalance of the fibrinolytic system.
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нем комплекса t-PA/PAI-1 [5]. Повышение t-PA 
ассоциировано с МРТ-маркерами хронического 
сосудистого поражения мозга в виде церебраль-
ной микроангиопатии, при этом уровень PAI-1 
не коррелировал ни с концентрацией t-PA, ни со 
степенью выраженности нейровизуализационных 
изменений [8]. Помимо этого, повышение актив-
ности плазменного t-PA в динамике было связано 
с прогрессированием перивентрикулярного по-
ражения белого вещества головного мозга [25]. 
О противоречивой роли t-PA в патогенезе ише-
мических нарушений мозгового кровообращения 
свидетельствуют и экспериментальные данные о 
протективной роли дефицита t-PA в отношении 
острого повреждения вещества мозга [39].

Особое значение в ангионеврологии имеют те-
рапевтические аспекты применения рекомбинант-
ного t-PA в качестве реперфузионного лечения 
острого ишемического инсульта (внутривенная 
тромболитическая терапия). До относительно не-
давнего времени в качестве основного тромболи-
тического агента применялась альтеплаза, однако 
опубликованные результаты крупных клиниче-
ских исследований демонстрируют по крайней 
мере не меньшую эффективность и ряда других 
рекомбинантных тканевых активаторов плазми-
ногена. Так, ретеплаза (18+18 мг) по сравнению с 
альтеплазой статистически значимо увеличивала 
вероятность отличного функционального исхода 
(оценка по модифицированной шкале Рэнкина 
(modified Rankin Scale, mRS)  =  0–1) и достиже-
ния функциональной независимости (mRS = 0–2) 
спустя 3 месяца после инсульта. Тенектеплаза 
(в дозе 0,25 мг/кг) также оказалась более эффек-
тивной, чем альтеплаза, в отношении функцио-
нального восстановления, ценой, однако, повы-
шенного риска внутричерепного кровоизлияния 
(в дозе 0,1 мг/кг) [28]. В многофакторной модели 
логистической регрессии повышение концентра-
ции комплекса t-PA/PAI-1 явилось независимым 
фактором риска перехода инфаркта мозга в зло-
качественный (HR = 1,131) [40].

Плазменная концентрация PAI-1 была значимо 
повышена у пациентов с неврологической патоло-
гией демиелинизирующего характера (рассеянным 
склерозом): так, у половины пациентов уровень 
PAI-1 был выше 40 нг/мл, при том, что в группе кон-
троля медиана составила 13,8 нг/мл (p = 0,009) [18]. 
Повышение плазменной концентрации PAI-1, выяв-
ленной у пациентов с лобно-височной дегенерацией, 
может свидетельствовать, что помимо накопления 
бета-амилоида развитие нейродегенеративного про-
цесса может быть связано с дисфункцией системы 
плазмина [6].

Таким образом, в неврологии роль системы 
tPA/PAI-1 не исчерпывается сосудистой патоло-
гией мозга, но в неожиданном аспекте оказывает-
ся потенциально патогенетически значимой и при 
нейродегенеративных и демиелинизирующих забо-
леваниях.

COVID-19

Активно изучаемым направлением со времен 
пандемии COVID-19 остается ряд нарушений в 
системе свертывания крови, включая поврежде-
ние эндотелия, активацию свертывания крови и 
внутрисосудистое отложение фибрина. У пациен-
тов с тяжелой формой COVID-19 активация свер-
тывания крови может привести к повышенному 
тромбообразованию и даже к развитию ДВС-син-
дрома. В исследовании Х. Jin et al. (2020) было 
отмечено, что уровни маркеров тромботической 
опасности, фибриногена, D-димера и междуна-
родного нормализованного отношения у паци-
ентов с COVID-19 были значительно выше, чем 
у здоровых добровольцев из контрольной группы 
(p < 0,05); кроме того, статистически значимо раз-
личались уровни вышеописанных биомаркеров 
у пациентов с тромботическими осложнениями 
при сравнении с пациентами без них [13]. Более 
того, у пациентов с тромботическими осложнени-
ями отмечались высокие показатели смертности. 
Проведение однофакторного и многофакторного 
логистического регрессионного анализа позволи-
ло выделить независимые факторы риска смерт-
ности у пациентов с COVID-19, которыми стали 
комплекс t-PA/PAI-1 и D-димер. Авторы иссле-
дования пришли к выводу, что для пациентов с 
COVID-19 необходим динамический мониторинг 
показателей гемостаза для снижения риска раз-
вития летальных ситуаций.

Гипофибринолиз (часто, несмотря на наблюда-
емые высокие уровни D-димера) при COVID-19 
сопровождается значимым повышением концентра-
ции комплекса t-PA/PAI-1, свидетельствующим о 
нейтрализации t-PA. Помимо этого, уровни PAI-1 
комплекса t-PA/PAI-1 были ассоциированы с тяже-
стью коронавирусной инфекции [34]. Уровни t-PA и 
PAI-1 являлись независимыми предикторами тром-
боза у пациентов, госпитализированных по поводу 
COVID-19 [22].

Таким образом, на основании продемонстри-
рованных работ можно сделать вывод о том, что 
комплекс t-PA/PAI-1 является важным маркером 
тромботических событий, требующий динамическо-
го мониторинга с целью предотвращения развития 
летальных событий у пациентов с COVID-19.

Акушерская патология

Одним из ранних особенностей послеродового 
кровотечения является гиперфибринолиз, причем 
более тяжелые степени последнего сопровожда-
ются постепенным снижением уровня комплекса 
t-PA/PAI-1 и повышением значений комплекса РАР 
[35]. Более того, авторами исследования высказы-
вается предположение о возможности использова-
ния данного маркера в качестве раннего предиктора 
значимых послеродовых геморрагических ослож-
нений. Вообще, при нормальной беременности 
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уровень t-PA повышается [12], однако его актив-
ность снижена за счет преобладания ингибиторов 
фибринолиза; при послеродовых кровотечениях за 
счет утраты факторов свертывания этот баланс мо-
жет нарушаться и приводить к противоположным 
реакциям.

Постоянно и статистически значимо плазменная 
концентрация комплекса t-PA/PAI-1 была повыше-
на у пациенток с гипертонией беременных, причем 
степень усиления фибринолиза была сопоставимы 
с тяжестью основной патологии [32]. Определение 
комплекса t-PA/PAI-1 может также быть использова-
но с целью оценки риска преэклампсии у беременных 
[21]. Результаты проведенного систематического об-
зора и метаанализа продемонстрировали значимую 
взаимосвязь полиморфизма в гене SERPINE1 с ри-
ском развития преэклампсии при наличии полимор-
фного гена PAI-1-675 (G5/G4) [4].

Использование комплекса t-PA/PAI-1 может 
быть полезно в клинической практике среди врачей 
акушеров-гинекологов, что обусловлено, с одной 
стороны, возможностью ранней идентификации 
послеродового кровотечения, а с другой стороны, 
возможностью стратификации риска развития 
преэклампсии у беременных с артериальной гипер
тензией.

Сердечно-сосудистые заболевания

Гемостаз – один из важнейших физиологических 
процессов, обеспечивающий целостность сосудов и 
достаточный кровоток во всей системе кровообра-
щения. Баланc системы гемостаза поддерживается 
благодаря динамическому взаимодействию между 
эндотелием сосудов, тромбоцитами, системой коа
гуляции и фибринолиза. Поскольку PAI-1 явля-
ется основным ингибитором фибринолитической 
системы, повышенный уровень PAI-1 приводит к 
гипофибринолитическому или протромботиче-
скому состоянию, которое может способствовать 
развитию сердечно-сосудистых заболеваний [29]. 
Согласно результатам многочисленных исследо-
ваний, отмечается неоднозначная позиция в отно-
шении значимости PAI-1 в качестве независимого 
фактора риска сердечно-сосудистых заболеваний, 
так ряд исследований подтверждают убедитель-
ную роль PAI-1 в развитии инфаркта миокарда и 
инсульта [33], ишемической болезни сердца [31], ве-
нозного тромбоза [23]; однако другие исследования 
не смогли подтвердить данную значимость после 
учета других факторов риска, таких как возраст, пол 
и нарушения обмена веществ [14].

Повышение уровня PAI-1 в плазме крови через 6 и 
18 часов после тромболизиса является предиктором 
повторной окклюзии инфаркт-зависимой артерии 
[26]. Наряду с другими работами эти данные сви-
детельствуют о необходимости расширения лабора-
торного спектра исследований за счет определения 
концентрации, в том числе PAI-1, с целью прогнози-
рования исходов реперфузионной терапии [2].

Согласно результатам проведенного исследования 
в рамках Стокгольмской программы эпидемиоло-
гии болезней сердца (Stockholm Heart Epidemiology 
Program, SHEEP) комплекс t-PA/PAI-1 может слу-
жить прогностическим маркером развития инфаркта 
миокарда [24]. Комбинация таких факторов риска, 
как сахарный диабет (ОШ = 7,9; 95% ДИ = 3,9–16,1) 
и курение (ОШ = 4,6; 95% ДИ = 3,3–6,5), в соче-
тании с высоким уровнем комплекса t-PA/PAI-1 
значительно повышало вероятность возникнове-
ния инфаркта миокарда. Исследование Y. F. Feng 
et al. (2024) подтвердило ранее представленные 
данные о прогностической значимости комплекса 
t-PA/PAI-1 у пациентов с острым инфарктом мио
карда и выявило значимые корреляции уровня дан-
ного биомаркера с клиническими исходами у па-
циентов данной группы [10]. Комплекс t-PA/PAI-1 
продемонстрировал наивысшую диагностическую 
значимость среди 4 маркеров тромботической опас-
ности, при этом площадь под кривой (при прове-
дении ROC-анализа) для прогнозирования смерти 
после острого инфаркта миокарда составила 0,871 
(95% ДИ = 0,833–0,904; чувствительность – 81,25%, 
специфичность – 88,75%). Определено пороговое 
значение комплекса t-PA/PAI-1 – 15,3 нг/мл, при 
котором повышение уровня биомаркера снижало 
выживаемость в представленной когорте пациен-
тов: у 48/368 умерших пациентов отмечались более 
высокие значения комплекса t-PA/PAI-1, превыша-
ющие пороговое значения; при этом была зафикси-
рована обратная взаимосвязь у 320/368 выживших 
пациентов.

У пациентов с хронической сердечной недо-
статочностью с сохраненной фракцией выброса 
уровень комплекса t-PA/PAI-1 был статистиче-
ски значимым предиктором смертности от лю-
бых причин (HR  =  1,24) и сердечно-сосудистой 
смертности (HR = 1,26); причем в обоих случаях 
статистическая значимость сохранялась и при про-
ведении многофакторного регрессионного анализа 
с включением в качестве ковариат традиционных 
сердечно-сосудистых факторов риска и уровня 
N-концевого прогормона мозгового натрийурети-
ческого пептида (N-terminal prohormone of brain 
natriuretic peptide, NT-proBNP) [36]. Состояние 
гиперфибринолиза, развивающееся у пациентов с 
остановкой сердца, было ассоциировано со значи-
мым повышением активности t-PA при значитель-
ном снижении уровня комплекса t-PA/PAI-1 [41]. 
При этом у пациентов с нарушением ритма сердца 
в виде фибрилляции предсердий обнаружена по-
ложительная корреляция tPA и PAI-1, вероятно, 
отражающая повышенное образование комплекса 
t-PA/PAI-1 [9].

В кардиоваскулярном контексте значимость 
комплекса t-PA/PAI-1 определяется его прогно-
стической ролью: повышение этого маркера может 
свидетельствовать о высокой вероятности неблаго-
приятного исхода (как в острых, так и хронических 
состояниях).
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Метаболические нарушения

Ингибитор активатора плазминогена-1 можно 
считать маркером развития метаболических нару-
шений, таких как ожирение, сахарный диабет 2-го 
типа (СД-2) и метаболический синдром. Гипергли-
кемия и гиперинсулинемия, а также повышенный 
уровень свободных жирных кислот приводят к уве-
личению концентрации PAI-1 в крови [38]. С другой 
стороны, хроническое воспаление на фоне ожире-
ния и СД-2 приводит к выработке воспалительных 
адипокинов, таких как интерлейкин-6 (interleukin, 
IL-6) и фактор некроза опухоли-α (tumor necrosis 
factor-alpha, TNF-α), которые вызывают повышен-
ную экспрессию PAI-1 в жировой ткани. Помимо 
положительной корреляции между маркерами вос-
паления и уровнем PAI-1, также была обнаружена 
связь между PAI-1 и липидным обменом при ожире-
нии [19]. В этом отношении более высокий уровень 
PAI-1 приводит к увеличению фракции липопро-
теинов низкой плотности, которые в значительной 
степени способствуют формированию атерогенного 
липидного профиля и повышают риск сердечно-со-

судистых заболеваний при ожирении. В другом 
исследовании значения ИМТ и PAI-1 значительно 
коррелировали у людей с ожирением и избыточной 
массой тела [30].

PAI-1 является потенциально значимым связу-
ющим звеном между ожирением/метаболическим 
синдромом и развитием нарушений мозгового кро-
вообращения: повышение уровня PAI-1 ассоции-
ровано с ожирением, а также с увеличением риска 
первого и повторных инсультов [7].

Другие состояния

Возраст является основным фактором риска для 
большинства хронических заболеваний, включая 
сердечно-сосудистые заболевания, метаболический 
синдром и СД-2. Широко известны ряд молекуляр-
ных механизмов старения, включающих укорочение 
теломер, нестабильность генома, потерю протеоста-
за и нарушение межклеточной коммуникации [3]. 
В 2008 г. был впервые использован термин SASP 
(senescence-associated secretory phenotype), обозна-
чающий биоактивные молекулы, продуцируемые 

Сводная таблица рекомендаций по применению комплекса t-PA/PAI-1 как диагностического и прогностического маркера 
Summary table of recommendations for using the t-PA/PAI-1 complex as a diagnostic and prognostic marker

Клинический контекст Пороговый уровень комплекса 
t-PA/PAI-1 (или PAI-1) Интерпретация и предиктивное значение

Венозные тромбоэмболии 
(ТГВ, ТЭЛА и пр.)

PAI-1 > 12,8 нг/мл Если активность PAI-1 превышает ~12,8 нг/мл, риск ВТЭО резко повышен 
(как правило, за счет гипофибринолиза); при значениях ниже этого порога 
вероятность тромбоза существенно меньше

Сепсис, ДВС-синдром 
(тяжелый сепсис, 
септический шок)

PAI-1 ≥ 83 нг/мл 
Пороговый уровень 
t-PA/PAI-1 ≥ 17–18 нг/мл 

PAI-1 ≥ 83 нг/мл – крайне неблагоприятный прогностический признак, 
характерный для высокой летальности на фоне ДВС и ПОН). Уровень 
t-PA/PAI-1 ≥ 17–18 нг/мл указывает на тромботический фенотип ДВС (как 
правило, на фоне септического шока) и высокий риск 60-дневной смертности; 
требует усиления терапии

Онкологические заболе-
вания (злокачественные 
опухоли)

Комплекс t-PA/PAI-1 > верхней 
границы нормы (> 20 нг/мл) 
Рак молочной железы: 
t-PA < 1,37 нг/мл + 
+ PAI-1 > 3,04 МЕ/мл)

Повышение уровня выше 20 нг/мл свидетельствует о протромботическом 
состоянии и агрессивности опухоли (риск ВТЭ, метастазов) – прогноз небла-
гоприятный. 
При РМЖ сочетание низкого t-PA и высокого PAI-1 ассоциировано с высоким 
риском рецидива опухоли

COVID-19 (тяжелое 
течение)

Уровень комплекса 
t-PA/PAI-1 > 20 нг/мл)

Растущий уровень комплекса отражает подавление фибринолиза PAI-1  
и указывает на высокий риск тромботических осложнений и летального 
исхода. Требуется динамический мониторинг и профилактика тромбозов

Акушерские осложнения 
(ДВС, преэклампсия)

Комплекс t-PA/PAI-1 снижается 
при ПPК. 
Комплекс t-PA/PAI-1 повышен 
при беременности

Резкое снижение комплекса t-PA/PAI-1 после родов на фоне гиперфибриноли-
за – ранний признак тяжелого послеродового кровотечения (ПРК, коагулопа-
тия). Стойкое повышение комплекса во время беременности (особенно при 
АГ) ассоциировано с высоким риском преэклампсии; требует профилактики  
и наблюдения

Сердечно-сосудистые 
заболевания (инфаркт 
миокарда, ОКС)

Комплекс t-PA/PAI-1 > 15,3 
нг/мл 

В острый период инфаркта миокарда уровень комплекса >15,3 нг/мл ассоци-
ирован с неблагоприятным прогнозом (высокий риск смерти, реинфаркта) и 
необходимостью усиления терапии. Повышение PAI-1 спустя 6–18 часов после 
тромболизиса предиктивно для повторной окклюзии сосуда

Неврологические  
нарушения (инсульт)

Комплекс t-PA/PAI-1 > 14 нг/мл У пациентов с ишемическим инсультом значения комплекса >14 нг/мл в 
острый период предполагают высокую вероятность развития ВТЭО (ТГВ, 
ТЭЛА); показана активная тромбопрофилактика

Метаболический синдром, 
СД2

PAI-1 повышен (> верхней 
нормы, в верх. квартиле)

Высокий PAI-1 при ожирении/диабете свидетельствует о гиперкоагуляции  
и связан с повышенным риском атеротромбоза (инфаркт миокарда, инсульт). 
Снижение PAI-1 – потенциальная профилактическая стратегия осложнений

Острый панкреатит  
(тяжелое течение)

Комплекс t-PA/PAI-1 значитель-
но повышен в первые 48–72 ч 

Если в течение 2–3 суток от начала панкреатита комплекс t-PA/PAI-1 значитель-
но выше, чем при легком течении, высока вероятность некротического панкреа-
тита и полиорганной недостаточности; требуется госпитализация в ОРИТ

Прочие состояния (ИТП, 
системные нарушения)

Уровень t-PA/PAI-1 повышен, 
несмотря на нормальные 
значнеия t-PA и PAI-1

Повышение уровня комплекса даже при отдельных нормальных значениях 
t-PA и PAI-1 указывает на скрытый протромботический риск (например, при 
аутоиммунной тромбоцитопении) и требует углубленного поиска причин 
гиперкоагуляции
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стареющими клетками и называемые секреторным 
фенотипом, ассоциированным со старением [1]. 
Отмечено, что данные молекулы влияют не только 
на функции секретирующих клеток, но и на функ-
ции соседних клеток. PAI-1 относят к регулятор-
ным факторам системы SASP. Многочисленные 
исследования отмечают роль повышенного уровня 
PAI-1 в прогрессировании старения, обусловленное 
процессами тромбообразования и фиброза. Таким 
образом, PAI-1 может выступать не только в каче-
стве биомаркера крови, но и в качестве медиатора 
клеточного старения.

Маркеры тромботической опасности могут быть 
использованы для оценки тяжести острого панкреа-
тита на самых ранних этапах развития заболевания 
[20]. Уровни комплексов t-PA/PAI-1, ТАТ, РАР и 
ТМ были статистически значимо повышены в груп-
пе пациентов с тяжелым острым панкреатитом при 
сравнении с группами пациентов с легким и умерен-
ным острым панкреатитом. Так, у пациентов в те-
чение 72 часов после начала заболевания значения 
комплексов t-PA/PAI-1 и ТАТ и растворимого ТМ 
предсказывали развитие тяжелой формы острого 
панкреатита, а в течение 48 часов после начала забо-
левания только комплексы t-PA/PAI-1 и ТАТ проде-
монстрировали свою прогностическую значимость 
в развитии тяжелой формы острого панкреатита.

У пациентов с первичной иммунной тромбоци-
топенией активность t-PA была ниже, чем в груп-
пе контроля, при сопоставимом уровне комплекса 
t-PA/PAI-1; однако последний оказался статисти-
чески значимо выше в группе с тромботическими 
осложнениям (11,5 vs. 5,6 нг/мл; p = 0,033) при не-
отличающихся показателях t-PA и PAI-1 изолиро-
ванно [27].

Дисбаланс системы ингибиторов/активаторов 
плазминогена может сопровождаться не только 
нарушениями гемостаза: так, дефицит PAI-1 (и, со-
ответственно, неограниченное функционирование 
активаторов плазминогена) является критическим 
для развития легочной гипертонии вследствие ва-
зоконстрикции и ремоделирования мелких легоч-
ных артерий [16]. Помимо этого, судя по обзору 
Y. Kanno (2024), немаловажную роль t-PA и PAI-1 
могут играть в регуляции костного гомеостаза: так, 
фибринолитические факторы влияют на прогресси-
рование воспалительной деструкции костной ткани, 

однако детальные механизмы этих феноменов оста-
ются неясными [15].

Неочевидной является продемонстрированная 
в некоторых работах роль t-PA/PAI-1 в развитии 
депрессивных состояний: известно, например, что 
превращение нейротрофического фактора моз-
га (brain-derived neurotrophic factor, BDNF) в ак-
тивную форму происходит при непосредственном 
участии t-PA [17], а снижение уровня BDNF, как и 
повышение PAI-1, ассоциировано с депрессией [11]. 
При этом назначение антидепрессантов в течение 
4 недель приводило к значимому повышению кон-
центрации как BDNF, так и t-PA [37].

Клиническое применение комплекса t-PA/PAI-1

Таким образом, измерение уровня комплекса 
t-PA/PAI-1 позволяет выявлять пациентов с по-
вышенной склонностью к тромбозам и помогает 
стратифицировать тромботический риск. Прове-
денный анализ проблемы позволил сформировать 
краткие рекомендации для использования ком-
плекса t-PA/PAI-1 в качестве диагностического и 
прогностического маркера при разных состояниях 
и заболеваниях (таблица).

Заключение

Значение системы t-PA/PAI-1, по всей видимости, 
не исчерпывается регуляцией гемостаза, а играет 
гораздо более широкую (вероятно, далеко не до 
конца изученную) роль. Клиническое применение 
комплекса t-PA/PAI-1 и пороговые значение этого 
маркера дают возможность использовать в качестве 
лабораторного параметра для оценки изменений 
в состоянии системы свертывания крови при невро-
логических и сердечно-сосудистых заболеваниях, 
акушерской патологии, у пациентов с COVID-19, 
а также при метаболических нарушениях и в целом 
состояниях, связанных с повреждением эндотели-
альных клеток и дисбалансом фибринолитической 
системы. Важно отметить, что результаты подавля-
ющего большинства исследований демонстрируют 
необходимость комплексного оценивания маркеров 
тромботической опасности для идентификации 
тромботического процесса на самых ранних его 
этапах и прогнозирования исходов.
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