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Введение. Пандемия, обусловленная распространением новой 
инфекции SARS-CoV-2, показала усиление профессионального ин-


тереса к маркерной роли D-димера в качестве маркера, отражающего 
не только интенсивность гемостатических и фибринолитических реак-


ций, но и имеющего прогностическое значение при данной патологии. 
В то же время его оценка до настоящего времени малостандартизиро-


вано, что связано в том числе с зависимостью получаемых результатов 
от степени завершенности протеолиза стабилизированного фактором 
XIIIа фибрина под действием плазмина в сосудистом русле.


Цель работы. Заключалась в сравнении результатов определе-


ния уровня D-димера в плазме крови в традиционной (классической) 
и новой постановке при обследовании больных с тяжелым течением 
инфекции COVID-19.


Материалы и методы. Исследовали стабилизированную цитра-


том натрия плазму крови 90 пациентов с тяжелой формой COVID-19, 
нуждающихся в респираторной поддержке, в первые сутки госпита-


лизации в отделение реанимации и интенсивной терапии (ОРИТ). 
Летальность в течение первых 14 дней пребывания в ОРИТ состави-


ла 50%. В контрольную группу вошли 78 практически здоровых лю-


дей. Количественное определение D-димера в плазме крови осуще-


ствляли с помощью набора реагентов «Auto Red D-dimer 700» (Helena 
Bioscience, Великобритания) и коагулометра «Sysmex CA-1500» 
(Sysmex Corporation, Япония). Фибринолиз in vitro стимулировали 


стрептокиназой во время пробоподготовки. Оценка проводилась 
по данным, полученным при исследовании плазмы крови как до, так 
и после введения в нее обозначенного выше активатора фибринолиза.


Результаты и обсуждение. Установлено, что уровень D-димера (по 
классическому варианту определения) превышал предельное его зна-


чение (300 нг/мл) у 61 пациента из 90 (67,8%). После стимуляции в плаз-


ме фибринолиза стрептокиназой их число увеличилось до 66 (73,3%). 
Содержание D-димера при фатальном исходе был выше по сравнению 
с данными в группе выживших на 143,6% (при классическом методе; 
p=0,235), а в случаях применения нового подхода с использованием 
стрептокиназы — на 181,2% (p=0,026). В каждом пятом случае с ле-


тальным исходом концентрация D-димера при использовании стреп-


токиназы увеличивалась более чем в два раза от исходного показателя 
(полученного по классическому варианту исследования).


Заключение. Разработанный методический подход для коли-


чественного определения D-димера, предусматривающий исполь-


зование стрептокиназы, позволяет достичь более объективные дан-


ные о содержания неоантигенов в плазме крови, ассоциированных 
с D-димером. Представленные результаты определяют вероятный 
вектор, направленный на стандартизацию такого рода исследований 
в клинической практике, в том числе при уточнении тактики лечения 
больных с инфекцией COVID-19, направленной на более благопри-


ятное течение заболевания.


Введение. Вероятность развития рецидива после алло-ТГСК 
у больных острыми лейкозами составляет 30–40%. Практически 
во всех случаях субстратом рецидива являются клетки реципиента, 
однако существует редкий феномен, когда рецидив возникает из до-


норских стволовых клеток. Впервые данное явление было описано 
в 1971 году и, по данным литературы, составляет менее 2% рецидивов 
после ТГСК. Наиболее часто рецидив из донорских клеток протекает 
в виде острого миелоидного лейкоза (ОМЛ) и миелодиспластическо-


го синдрома (МДС).
Цель работы. Демонстрация клинического случая.
Материалы и методы. Пациентка Р. 1955 г.р. В ноябре 2017 


года установлен диагноз острого лимфобластного лейкоза (ОЛЛ), 
В-II вариант. Ремиссия достигнута после 1 курса индукционной 
химиотерапии. В декабре 2018 г. констатирован рецидив. Фенотип 
опухолевых клеток соответствовал ОЛЛ, В-I вариант, химерные 
транскрипты BCR/ABL p190, p210 не обнаружены. В 35% ядер 1–2 до-


полнительных сигналов от локуса гена PDGFRA/4q12 (полисомия 
4? дупликация 4q12?). Было проведено 3 курса блинатумумаб + да-


затиниб, достигнута МРБ-негативная ремиссия. 12.07.2019 г. выпол-


нена алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного брата 1965 г.р. 
Кондиционирование в режиме Flu+Bus+АТГ, иммуносупрессивная 
терапия — циклоспорин А и малые дозы метотрексата. Приживление 
трансплантата на + 21 сутки. В декабре 2019 г. констатирована хр-


РТПХ с поражением кожи, слизистых ротовой полости, пищевода, 
роговицы, в течение года проводилась терапия циклоспорином, ми-


кофенолатом мофетила, получен частичный ответ.


Результаты и обсуждение. Через 3 года после алло-ТГСК впервые 
выявлена изолированная тромбоцитопения до 42x109/л, что было расце-


нено как проявления герпесвирусной инфекции (в биоптате кожи репли-


кация HHV6), проводилась терапия валганцикловиром. Еще через год 
панцитопения: Hb-103 г/л, L — 2,3×109/л, Plt — 39×109/л. Миелограмма: 
бластные клетки– 2,4%, признаки дисмиелопоэза в 3-х ростках (более 
10% клеток). Трепанобиоптат: морфологическая картина гипокле-


точного варианта миелодиспластического синдрома. Цитогенетическое 
исследование: в 100% метафаз XY, но в 25% метафаз клональные из-


менения — трисомия хромосомы 11 (47, ХУ +11). Молекулярное ис-


следование: мутаций ASXL1, SF3B1, DNMT3A, JAK2 нет. Подтверждена 
МРБ-негативная ремиссия ОЛЛ, 100% донорское кроветворение. Таким 
образом, установлен диагноз: МДС с мультилинейной дисплазией, про-


текающий с гипоплазией кроветворения и трисомией 11 из донорских 
кроветворных клеток, промежуточный риск по IPSS-R. При обсле-


довании донора (58 лет) цитогенетических и молекулярных мутаций 
не было. Пациентке проведено 4 курса терапии азацитидином, отмеча-


ется восстановление показателей периферической крови.
Заключение. Механизм развития рецидива из донорских клеток 


до конца не ясен, есть предположение, что одной из причин является 
клональное кроветворение (КК) у донора. В нашем случае признаков 
КК у донора не было. Возможно, патологические изменения, привед-


шие к развитию МДС произошли после алло-ТГСК, могут быть свя-


заны с нарушением стромального микроокружения костного мозга, 
хроническим воспалением, с проводимой ранее иммуносупрессив-


ной и цитостатической терапией.
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>2,5%, для CD56+CD16+ клеток — более 4%. Используя эти пороги 
выявлено, что исследуемую группа можно разделить на 3 группы 
NK риска. ОВ при этом составила 82%, 66% и 45% (р=0,045, рису-


нок 1А), летальность 10%, 24% и 29% (р=0,10), а вероятность острой 
и хроничиеской РТПХ не отличалась. Также подтверждена гипотеза, 
что большое число циркулирующих CD4+CD8+ клеток прогнозируют 


развитие хронической РТПХ: 17% против 47% при пороге отрезания 
в 0,08% (p=0,005, рисунок 1Б).


Заключение. Подтверждена возможность использования субпо-


популяций лимфоцитов в крови донора для прогнозирования исхо-


дов. Выявленные пороги необходимо протестировать в многоцентро-


вом проспективном исследовании.
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Введение. Регистр потенциальных доноров костного мозга и ге-


мопоэтических стволовых клеток (КМ и ГСК) ГБУЗ НСО НКЦК 
создан в 2016 г. как локальный регистр, в 2022 г. вошел в состав 
Федерального регистра доноров КМ и ГСК. Основу новосибирского 
регистра составили регулярные безвозмездные доноры, добровольно 
вступившие в регистр, имеющие более трех донаций в течение по-


следних двух лет, не имеющих медицинских противопоказаний к до-


норству ГСК, в возрасте 25–45 лет, преимущественно мужского пола.
Цель работы. Изучить профиль и особенности распределения 


HLA-генов у доноров Новосибирской области.
Материалы и методы. Проведен анализ результатов HLA-


типирования 2237 доноров, подписавших соглашение на вступление 
в регистр. Типирование осуществлялось стандартными методиками 
в низком разрешении. 1506 донорам типирование проведено по 4 ло-


кусам (HLA-A, -B, -C, -DRB1), 731 донорам — по 5 локусам (HLA-A, 
-B, -C, -DRB1, -DQB1).


Результаты и обсуждение. На 01.01.2023 г. в регистр НКЦК 
вступили 2237 доноров, из которых мужчин — 74,21% (1660 чело-


век), женщин — 25,79% (577 человек). Медиана возраста доно-


ров — 30,5 года. Донорский контингент Новосибирского регистра 
характеризуется неоднородностью распределения HLA-аллелей: 
определены аллельные группы, характеризующиеся максималь-


ными и минимальными частотами встречаемости. Наибольшей 
частотой встречаемости характеризуются аллельные варианты ло-


куса HLA-A, такие как HLA-A*02, *03, *01, с частотой выявления 
49,9%, 25,7%, 22,5% соответственно; наиболее распространенны-


ми аллельными вариантами локуса HLA-В являлись HLA-В*07, 


*35, с частотой выявления 23,5%, 20,0%, соответственно. В локусе 
HLA-С наиболее распространенными являлись HLA-С *07, *04, 
с частотой выявления 48,1%, 24,6%, соответственно. Среди аллель-


ных вариантов локуса HLA-DRB1 с одинаковой частотой выявления 
встречались варианты HLA-DRB1*07 (27,0%), *01 (26,3%). В локусе 
HLA-DQB1 выявлено 5 аллельных вариантов без достоверной раз-


ницы по распределению. Выявлены и редкие варианты аллельных 
групп HLA, такие как HLA-А*43, -А*74, HLA-В*42, -В*67, частота 
выявления которых у новосибирской популяции доноров составила 
менее 1,0%. При этом обращает на себя внимание большая распро-


страненность у новосибирских доноров некоторых аллельных ва-


риантов генов, характеризующихся низкой частотой встречаемости 
в других локальных регистрах. Так, например A*69 выявлен у 7 до-


норов, B*51 — у 171 донора, B*48 — у 17 доноров, HLA-B*58 — у 41, 
также у новосибирских доноров более широко представлены алле-


ли крайне редкие для других локальных регистров нашей страны, 
к которым относятся B*51, B*58, частота встречаемости которых 
в настоящем исследовании составила 9% и 2,1% соответственно. 
Значимых отличий по частоте встречаемости аллельных вариантов 
локуса HLA-C и HLA-DRB1 с другими локальными регистрами РФ 
в настоящем исследовании не получено.


Заключение. Распределение генных частот аллельных групп 
изученных локусов HLA у доноров новосибирского регистра в целом 
соответствует профилю доноров, проживающих в РФ и Европе, и но-


восибирские доноры не отличаются большим разнообразием групп 
HLA-аллелей, однако выявлены характерные особенности региона 
в распределении частоты встречаемости аллельных вариантов HLA.


Введение. Ранее, в модельных экспериментах «in vivo» нами было 
установлено наличие у фибрин-мономера (ФМ), вводимого системно 
в малых дозах, локального гемостатического действия при дозиро-


ванном повреждении паренхиматозных органов. В то же время оста-


ются вопросы, связанные с рассмотрением возможных механизмов 
действия этого производного фибриногена.


Цель работы. Оценить эффекты ФМ при его введении на фоне 
антитромбоцитарной терапии после дозированной травмы печени.


Материалы и методы. На модели травмы печени у кроликов после 
угнетения агрегационной функции тромбоцитов ацетилсалициловой 
кислотой в сочетании с клопидогрелом оценивали влияние предва-


рительного (за 1 ч до травмы) введения ФМ в дозе 0,25 мг/кг в срав-


нении с применением транексамовой кислоты (ТК). Учитывались 
показатели коагулограммы, данные калиброванной тромбографии 
и тромбоэластометрии. Проводились гистологические исследования, 
в т.ч. с окраской на фибрин.


Результаты и обсуждение. Индицированная коагулопатия ве-


рифицировалась по факту снижения АДФ-агрегации тромбоцитов 
в 4,5 раза (р=0,001) в группе плацебо, в 3,0 раза (р<0,00001) в груп-


пе с ТК и в 16,6 раза (р=0,001) в группе с ФМ. Установлено, что ФМ 
в сравнении с плацебо при в/в введении за 1 ч до травмы способен 
профилактировать возникновение тяжелое кровотечение, связан-


ное с травмой на фоне приема антиагрегантов. Так, объем кровопо-


тери в сравнении с группой плацебо после введения ФМ снижался 


в 6,7 раза (р=0,00002), а при использовании ТК — в 2,5 (р=0,005). 
Гемостатические эффекты ТК реализовывались на фоне смещения 
гемостатического равновесия в сторону усиления фибринообразова-


ния, о чем свидетельствовало увеличение уровня D-димера в плаз-


ме крови в 3,3 (р=0,010) раза. Применение ФМ не сопровождалось 
сколько-нибудь значимыми изменениями по содержанию D-димера 
при тромбоэластометрии. Кроме того, ФМ не вызывал усиление ге-


нерации тромбинаданными. Гемостатический эффект ТК обеспечи-


вался на раневой поверхности за счет увеличения толщины как тром-


ботических осложнений, так и самих нитей фибрина (в сравнении 
с группой плацебо: в 2,9 раза, р<0,001 и в 1,7 раза, р=0,001, соответ-


ственно). При использовании ФМ морфологически в зоне травмы 
определен максимальный прирост толщины тромботических масс 
и нитей фибрина по сравнению с данными по другим группам живот-


ных. В группе с ФМ количество тромбоцитов в мазках, полученных 
из раневой крови, снижалось на 17,2% в сравнении с венозной кровью 
(р<0,021), тогда как в группе с ТК, данный показатель не изменился.


Заключение. Показано, что ФМ способствует перераспределе-


нию тромбоцитов между системным кровотоком, прираневыми со-


судами и раневой кровью, предполагается наличие рецепторно-опо-


средованного привлечения тромбоцитов за счет ФМ в прираневых 
сосудах. Таким образом, ФМ может рассматриваться как потенци-


альное безопасное и эффективное гемостатическое средство систем-


ного действия.
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Введение. Одним из компонентов грануломера тромбоцитов яв-


ляются плотные гранулы, получившие свое название в первую очередь 
из-за высокого содержания в них ионов кальция и фосфора, обеспечива-


ющих высокую электронную плотность. Также они содержат множество 
других низкомолекулярных соединений (аденозиндифосфат, аденоз-


интрифосфат, серотонин, полифосфаты), играющих регуляторную роль 
в реакциях высвобождения при активации тромбоцитов. Недостаточное 
содержание плотных гранул, их морфофункциональную неполно-


ценность в настоящее время называют дефицитом плотных гранул 
(ДПГ), который проявляется кровоточивостью микроциркуляторного 
типа, сходной с клиническими проявлениями болезни Виллебранда. 
Определение количества плотных гранул играет существенную роль 
в установлении нарушения функции тромбоцитов, поскольку вероятно 
до 30% пациентов с дефицитом пула хранения могут иметь нормальные 
показатели агрегации тромбоцитов и высвобождения АТФ.


Цель работы. Определить морфологические особенности плот-


ных гранул тромбоцитов у пациентов с ДПГ.
Материалы и методы. Для реализации цели исследования 


проводили электронно-микроскопическое исследование богатой 
тромбоцитами плазмы по методике J. White у 10 пациентов с реци-


дивирующими геморрагиями различной локализации (ISTH BAT: 
Me=5,8; Q25=4; Q75=8). Плотными гранулами считали типичные 
электронноплотные образования округлой формы, а также с «хво-


стами» или «в виде кошелька», которые большинство лабораторий 
NASCOLA расценивают как плотные �-гранулы (Hayward C.P. 


и др., 2012). Электронноплотные образования средней и низкой 
электронной плотности, небольших размеров или в виде «цепо-


чек» не интерпретировались как плотные �-гранулы и исключались 
из подсчета. Морфометрические исследования проводили с исполь-


зованием программной оболочки ITEM микроскопа Libra 120 (Carl 
Zeiss, Germany). Результаты работы представлены в виде значений Х 
(средняя арифметическая) ± SD (стандартное отклонение).


Результаты и обсуждение. При исследовании в просвечиваю-


щем электронном микроскопе плотные гранулы имели вид округлых, 
овальных или отростчатых структур высокой электронной плотно-


сти с равномерным контрастированием, располагались по всей пло-


щади тромбоцитов. Среднее количество плотных гранул составляло 
4,09±0,82, что в соответствии с данными J.G. Brunet и др. (2018) со-


ответствовало умеренному дефициту пула хранения. Среди плотных 
гранул преобладали образования округлой формы, их количество 
составляло 87,3±3,5%, гранулы имели значительную вариативность 
размеров, располагались диффузно по всей площади грануломера. 
Отростчатые гранулы и гранулы в «виде кошелька» встречались зна-


чительно реже — 8,4±2,4% и 4,3±2,3% соответственно и располага-


лись преимущественно в периферических участках грануломера.
Заключение. При ДПГ наблюдается снижение количества плот-


ных гранул с преобладанием в их структуре гранул округлой формы; 
другие варианты (отростчатые и гранулы в «виде кошелька») состав-


ляют меньшую часть пула хранения и занимают преимущественно 
периферические зоны грануломера.


Введение. На базе ГБУЗ НСО НКЦК с 2016 г. функционирует 
локальный регистр доноров КМ и ГСК, который входит в состав фе-


дерального регистра (до 2023 г. входил в структуру BMDS).
Цель работы. Провести анализ структуры активированных до-


норов, вступивших в новосибирский регистр КМ и ГСК.
Материалы и методы. Данные информационной системы BMDS, 


результаты типирования и обследования доноров.
Результаты и обсуждение. За период с 2017–2023 гг. на пред-


варительную активацию новосибирских доноров от транспланта-


ционных центров (ТЦ) поступило 66 заявок (2,95% от всех доноров 
регистра, на 01.01.2023 г. — 2237 чел.), их которых выполнены 58 
заявок, что составило 88% от всех предварительных заявок (доноры 
подтвердили согласие на донацию, сдали образец крови для повтор-


ного типирования), оказались невыполненными — 8 заявок (12%). 
Причины неисполнения заявок: положительные результаты скри-


нинга на гемотрансмиссивные инфекции — 2; переезд в другой 
регион — 3; абсолютные противопоказания к донорству — 2; отзыв 
соглашения (прекращение обработки персональных данных) — 1. 
Все доноры исключены из регистра. Для предварительно активи-


рованных доноров (n=58) проведен анализ частоты встречаемости 
фенотипов доноров, оценка количества полностью совместимых до-


норов, при предварительном поиске в других локальных регистрах, 
входящих в состав BMDS. Число полностью совместимых доноров, 
подбираемых при предварительном поиске в BMDS для всех пред-


варительно активированных доноров, составило от 1 до 155, среднее 
значение — 14,06, медиана — 4, мода — 2; для окончательно активиро-


ванных доноров (n=9) составляло от 1 до 50, среднее значение — 10,77, 


медиана — 3. Число доноров, имеющих 1 расхождение по генам HLA 
(mismatch) для всех предварительно активированных доноров (n=58) 
составило от 4 до 793, среднее значение — 111,06, медиана — 63,5, 
мода — 28; для окончательно активированных доноров (n=9) состав-


ляло от 17 до 403, среднее значение — 87,66, медиана — 29. Также 
проведен анализ структуры предварительно активированных доно-


ров (n=58): из 19 полностью совместимых доноров (10/10), донацию 
выполнили 9 доноров (15,52%), 10 доноров отклонены ТЦ по причи-


не-найден другой совместимый (альтернативный) донор; временные 
медицинские отводы установлены для 6 доноров (10,3%); в 18 случаях 
выявлено расхождение после типирования в высоком разрешении, 
из которых аллельная несовместимость — 7 случаев, mismatch — 
11 случаев (все случаи-расхождение в генах HLA-DQB1 (8/10,9/10) 
с результатами типирования по 4 генам HLA-A,-B,-C,-DRB1), т.е. до-


стоверно значимое количество доноров 11 из 18 (р<0,01) имело рас-


хождение с пациентами по генам HLA-DQB1, несмотря на полную 
идентичность по остальным HLA-генам.


Заключение. Представленные данные демонстрируют, что но -
во сибирские доноры в федеральном регистре являются носителя-


ми как крайне редких фенотипов, встречающихся в единственном 
или единичных экземплярах, так и распространенных, часто встре-


чающихся в Российской Федерации, фенотипов. При активации до-


норов трансплантационные центры учитывают логистику доставки 
трансплантата, предпочитая активировать доноров, проживающих 
максимально близко к трансплантационному центру или альтерна-


тивных. При включении в регистр, доноров необходимо типировать 
по одинаковому количеству HLA-генов с пациентами.
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Результаты и обсуждение. Пациент В., 40 лет поступил в отделе-


ние гематологии Клиник ФГБОУ ВО СамГМУ МЗ РФ с жалобами 
на общую слабость, одышку, тяжесть в груди и чувство сердцебие-


ния. В анамнезе: в 2009 г. — ТЭЛА, тромбоз вен нижних конечно-


стей. Пациент был дообследован, выявлены генетические мутации ге-


мостаза (MTHFR — гетерозигота, PAI-1 — гетерозигота) и высокий 
уровень гомоцистеина. Принимал варфарин (целевые значения МНО 
были достигнуты), фолиевую кислоту (5–10 мг/сут.), витамины группы 
B. В связи с рецидивирующими кишечными кровотечениями варфа-


рин заменен на ривароксабан 20 мг/сут. В 2014 г. — мезентериальный 
тромбоз с резекцией части тонкой кишки. Ухудшение самочувствия 
с июня 2023 г., когда появились вышеописанные жалобы. Уровень го-


моцистеина составил 182,9 мкмоль/л, диагностирован тромбоз БПВ 
правой нижней конечности. Назначен ривароксабан 15 мг 2 раза 
в сут. Госпитализирован в отделение гематологии в августе 2023 г. 
Пациент отрицает курение, прием алкоголя. При аускультации — 
ослабленное везикулярное дыхание, зафиксирована одышка. В био-


химическом анализе крови: уровень гомоцистеина 194 мкмоль/л. КТ-
ангиография легочной артерии: ТЭЛА мелких нижнедолевых ветвей 
слева. ЭхоКГ: систолическое давление в легочной артерии — 37 мм 
рт. ст. ФВ ЛЖ по Симпсону — 58%. При УЗДГ сосудов: неокклю-


зирующий тромбоз портальной вены. Признаки ПТФБ селезеночной 


вены. Признаки портальной гипертензии; ПТФБ глубоких вен левой 
нижней конечности в стадии частичной реканализации, явления ин-


терстициального отека на уровне голени слева. Поставлен диагноз: 
Мультифакториальная тромбофилия генетическая (MTHFR — ге-


терозигота, PAI — гетерозигота) гематогенная (гипергомоцистеи-


немия). Состояние после перенесенной ТЭЛА, тромбоза вен левой 
нижней конечности (2009 г.). Состояние после мезентериального 
тромбоза с резекцией части тонкой кишки (2014 г.). Тромбоз БПВ 
правой нижней конечности от 05.07.2023. ТЭЛА мелких ветвей сле-


ва 07.08.2023. 60 баллов по PESI. Легочная гипертензия. Подострое 
легочное сердце. ДН0. Пациенту назначен: дабигатран 150 мг 2 раза 
в сут., ангиовит 5 мг 2 раза в сут., плазмаферез. Несмотря на про-


водимую терапию, состояние пациента прогрессивно ухудшалось. 
Исходом госпитализации явилась смерть пациента.


Заключение. Данный клинический случай интересен много-


образием клинических проявлений гипергомоцистеинемии и её 
осложнений в виде повреждения жизненно-важных органов и от-


носительно удовлетворительным состоянием пациента на протяже-


нии длительного времени. Таким образом, гипергомоцистеинемия 
требует незамедлительной диагностики для своевременного начала 
адекватной терапии и профилактики гемодинамических и органных 
осложнений.
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Введение. Массивные посттравматические кровотечения яв-


ляются наиболее частой причиной смерти на поле боя и второй 
по значимости причиной смерти от догоспитальной травмы среди 
гражданского населения. Перспективными для исследования и по-


следующего внедрения в производство являются гемостатические 
полимерные покрытия в форме губки и плёнки.


Цель работы. Оценка влияния различных концентраций раство-


рителя и гемостатически активных добавок на гемостатическую ак-


тивность и физико-химические свойства покрытий в форме губки 
и плёнки на основе хитозана.


Материалы и методы. Для изготовления исследуемых покрытий 
использовались растворы хитозана (Х) с массовой долей 1,0%, в ка-


честве растворителя применяли 0,5% и 3,0% уксусную кислоту (Ук), 
измерены рН и вязкость растворов. На основании данных растворов 
были изготовлены экспериментальные образцы покрытий в форме 
губки и плёнки с введением в их состав гемостатически активных 
добавок. Для покрытий в форме губки изучена оптическая микро-


скопия. Значения физико-химических параметром определяли по-


строением кинетических кривых водопоглощения. Гемостатическую 
активность (ГА) всех покрытий определяли посредством измерения 
времени остановки кровотечения и объёма кровопотери.


Результаты и обсуждение. Эксперименты in vivo показали, что все 
покрытия обладают ГА. Показано влияние изменений концентраций 
тромбина и растворителя в составе покрытий в форме губки на их 
структурно-функциональные свойства и ГА в условиях капиллярно– 
паренхиматозного кровотечения, а также влияние введения микро- 
и наночастиц оксидов железа (НЧ) в покрытия в форме плёнки на ГА.


Заключение. В работе измерены рН и вязкость растворов, 
на основании которых получали гемостатические покрытия 
в форме губки и плёнки. Для покрытий в форме губки с помощью 
оптического микроскопа показано, что увеличение концентрации 
Ук и введение тромбина не влияет на макропористую структуру 
губок. Основной объём покрытий составляют поры, образован-


ные лентовидным полимерным каркасом, на котором нет неров-


ностей или выпуклостей, что свидетельствует о равномерном рас-


пределении добавок в исследуемых губках. Введение тромбина 
в губки на основе 1% Х в 3,0% Ук не эффективно. Выявлена взаи-


мосвязь между значениями гемостатической активности локаль-


ных покрытий на основе хитозана в Ук in vivo при их аппликации 
на раневую поверхность печени кролика и физико-химическими 
показателями in vitro. Проведение исследований in vivo и in vitro 
интересно и необходимо для сравнительной оценки структурного 
состояния и механизма действия новых гемостатических средств 
локального действия. Для покрытий в форме плёнки показа-


но, что большинство покрытий на основе 1,0% Х с добавлением 
микро- и наночастиц оксидов железа не способны эффективно 
останавливать кровотечение. Большой разброс эксперименталь-


ных данных был связан со слабыми адгезивными свойствами 
плёнок на раневой поверхности и различным темпом кровотече-


ния. В ходе экспериментов наблюдалось подтекание крови из-
под краёв плёнок. Тенденция к увеличению гемостатической ак-


тивности была отмечена только у образцов Х (300 кДа) 1,0% + 
НЧ-29 (25 мг) и Х (500 кДа) 1,0% + НЧ-29 (50 мг) (79,80±12,90% 
и 75,78±12,66% соответственно).
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РАЗРАБОТКА И АПРОБАЦИЯ ЭЛЕКТРОННОГО ДНЕВНИКА САМОЧУВСТВИЯ ПАЦИЕНТА «ЭД-САМ» ДЛЯ МОНИТОРИНГА 
КАЧЕСТВА ЖИЗНИ ПАЦИЕНТОВ ОНКОГЕМАТОЛОГИЧЕСКОГО ПРОФИЛЯ В КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ
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Введение. Оценка качества жизни является одной из составляю-


щих пациент-ориентированной медицинской помощи и направлена 
на получение от пациента информации об изменении его состояния 
в процессе лечения.


Цель работы. Цель исследования — разработка и апробация 
электронного приложения для мониторинга качества жизни и симп-


томов у пациентов с онкогематологическими заболеваниями, получа-


ющих высокотехнологичную медицинскую помощь (ВМП).
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Введение. Определение фибрин-мономера (ФМ), находящегося 
в плазме крови человека в свободной форме, либо в составе раствори-


мых фибрин-мономерных комплексов (РФМК), имеет клиническое 
значение в ряде клинических ситуаций — при диагностике артери-


альных и венозных тромбозов, диссеминированного внутрисосуди-


стого свертывания крови (ДВС-синдром), а также для мониторинга 
антикоагулянтной пофилактики и терапии.


Цель работы. Заключалась в сравнительном определении уровня 
ФМ у пациентов с септическим ДВС (на основе иммунотурбодимет-


рии) при использовании отечественной и зарубежной тест-систем.
Материалы и методы. В исследование были включены образцы 


крови 60 пациентов обоего пола, направленных для обследования в ла-


бораторию патологии гемостаза КГБУЗ «Краевая клиническая больни-


ца» (г. Барнаул), в том числе 37 наблюдений у пациентов с септическим 


ДВС-синдромом из отделения гнойной хирургии и 23 условно здоро-


вых пациента контрольной группы. Кровь забирали из локтевой вены 
в пластиковую пробирку, содержащую 3,2–3,8% раствора цитрата на-


трия в соотношении 9:1. Стабилизированную кровь центрифугирова-


ли при 1200–1600 g в течение 15 минут, в результате получали бедную 
тромбоцитами плазму (БТП) и осуществляли её отбор на анализ не-


посредственно после центрифугирования. Исследование проводилось 
с использованием следующих наборов: «TS-Фибрин-мономер» (ООО 
фирма «Технология-Стандарт», Россия — набор реагентов № 1), «STA 
Liatest FM» («Diagnostica STAGO», Франция — набор реагентов № 2). 
Измерения проводились на коагулометре «Technology Solution 190» 
(«Technology Solution», Россия). Статистическая обработка полученных 
данных осуществлена с использованием компьютерных алгоритмов 
«Microsoft Exсel» 2003 и «Statistica» v.6.0. Статистически значимыми 
считали различия р<0,05. Для учета сопоставимости результатов опре-


деления разными диагностическими системами использовали ранго-


вый коэффициент корреляции Спирмена (R).
Результаты и обсуждение. В группе контроля содержание ФМ 


в плазме крови не превышало нормальные значения (менее 6,0 мкг/мл). 
В то же время у пациентов с септическим ДВС-синдромом уро-


вень данного высокомолекулярного производного фибриногена был 
статистически значимо выше контрольных значений (р<0,0001) — 
при использовании обеих задействованных тест-систем (набор реа-


гентов № 1: Me=9,7; Q25=4,9; Q75=23,6; набор реагентов № 2: Me=8,2; 
Q25=4,1; Q75=30,0). Как следует из представленного рисунка, не было 
обнаружено статистически значимых различий между полученными 
данными. При сравнении данных тест-систем (n=60) была выявлена 
статистически значимая корреляционная связь (R=0,87, p<0,0001).


Заключение. У пациентов с септическим ДВС-синдромом было 
выявлено повышение уровня ФМ с помощью как зарубежных, так 
и отечественных тест-систем. Несмотря на определенные различия 
в использовании тех или иных моноклональных антител, представ-


ленные методы исследования уровня ФМ в плазме крови демонстри-


руют сопоставимость результатов исследования, что документирует-


ся высокими показателями корреляции между ними.


Пятиизбянцев Т. А., Шакирова А. И., Сергеев В. С., Лепик К. В., Попова М. О., Кулагин А. Д.


НОВАЯ ПРОГРАММИРУЕМАЯ НУКЛЕАЗА EBCL11A-FMPU-TALEN ДЛЯ ГЕННОЙ ТЕРАПИИ СЕРПОВИДНОКЛЕТОЧНЫХ БОЛЕЗНЕЙ 
И β-ТАЛАССЕМИИ


ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет имени академика И. П. Павлова» Министерства здравоохранения Российской Федерации


Введение. Серповидноклеточные болезни и β-талассемии отно-


сятся к одной из наиболее распространенных в мире группе наслед-


ственных заболеваний — гемоглобинопатий Генетическая модифи-


кация гемопоэтических стволовых клеток (ГСК) с целью коррекции 
генетического дефекта обладает потенциалом излечения их тяжелых 
форм. Реактивация экспрессии фетальной формы гемоглобина (HbF) 
является одной из приоритетных стратегий в этом направлении. 
Ключевую роль в регуляции генов HBG1/2, ответственных за фор-


мирование γ-субъединиц HbF, в ходе онтогенеза отводят трансрегу-


ляторному фактору транскрипции BCL11A, который ответственен 
за прекращение их экспрессии и формирование взрослой формы 
гемоглобина. Генная терапия посредством нарушения энхансерной 
последовательности гена, кодирующего BCL11A (eBCL11a), в ГСК 
способствует значительному снижению его экспрессии и увеличению 
продукции HbF в ходе эритропоэза у больных.


Цель работы. Целью настоящей работы было создание новой 
программируемой нуклеазы TALEN для высокоэффективного внесе-


ния мутаций в локус eBCL11a для разработки генной терапии СКБ 
и β-таласемии на платформе аутологичной трансплантации ГСК.


Материалы и методы. Дизайн нуклеазы TALEN (eBCL11a-
FMPU-TALEN) производили с использованием онлайн-инструмен-


та PROGNOS с учетом минимизации числа in silico предсказанных 


потенциальных внецелевых мишеней для ДНК-распознающего домена 
и гетеродимерной архитектуры нуклеазного домена. In vitro транскрип-


цию мРНК eBCL11a-FMPU-TALEN для трансфекции осуществля-


ли с помощью комплекта реагентов mMessage mMachine T7 ULTRA 
Transcription kit (Invitrogen, США) на матрице синтетической плазмид-


ной ДНК, кодирующей левое и правое плечо нуклеазы. Эффективность 
формирования коротких инсерций и делеций (InDels) в целевом ло-


кусе оценивали в модельных клетках К562 после их трансфекции ме-


тодом электропорации с использованием набора двух мРНК, кодиру-


ющих левое и правое плечи eBCL11a-FMPU-TALEN, в соотношении 
1:1 в суммарной концентрации 25 мкг/мл. Для оценки эффективности 
трансфекции проводили одновременную электропорацию мРНК GFP. 
После этапа посттрансфекционного культивирования при 32°С в тече-


ние 24 часов и далее при 37°С в течение 96 часов, из клеток выделяли 
ДНК. Анализ целевой активности eBCL11a-FMPU-TALEN проводили 
методом цифровой капельной ПЦР.


Результаты и обсуждение. Была разработана нуклеаза eBCL11a-
FMPU-TALEN гетеродимерной архитектуры, специфичная к локусу 
+58 DHS эритроидного энхансера BCL11A. Анализ подтвердил воз-


никновение мутаций типа InDels в целевом локусе в образцах, транс-


фицированных мРНК eBCL11a-FMPU-TALEN. Рассчитанная отно-


сительно доли трансфицированных клеток целевая эффективность 


Рис. Уровень фибрин-мономера у больных с септическим ДВС-синдромом 
при использовании различных тест-систем.


Пыхтеева М. В.1, Трухина Д. А.1, Мамаев А. Н.2, Томилина О. П.1, Кошеед И. В.1, Терехов С. С.1, Тараненко И. А.3, Григорьева Е. В.3, 
Кудинов А. В.3, Момот А. П.3


РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ФИБРИН-МОНОМЕРА У БОЛЬНЫХ С СЕПТИЧЕСКИМ ДВС-СИНДРОМОМ МЕТОДАМИ, 
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Введение. В мире стабильно наблюдается рост сердечно-сосуди-


стых заболеваний. Инфаркты, инсульты, венозные тромбозы и легоч-


ная эмболия являются важной проблемой современной медицины, 
значение которой сложно переоценить для практикующих врачей. 
Нередко тромбозы развиваются у амбулаторных больных на фоне 
мнимого благополучия. Исследования системы гемостаза призваны 
обеспечивать качественную диагностику нарушений гемокоагуля-


ции и эффективный контроль за гемостатической или антитромботи-


ческой профилактикой и терапией. Немаловажная роль в этом при-


надлежит оценке физиологическим антикоагулянтов, в частности, 
протеина S, являющегося важным компонентом системы протеина С.


Цель работы. Заключалась в проведении сравнительного анали-


за результатов оценки антигена свободного протеина S (Сп-S), полу-


ченных с помощью новой отечественной тест-системы и известного 
зарубежного аналога, предназначенного для определения антигена 
протеина S.


Материалы и методы. Объектом исследования являлась бедная 
тромбоцитами плазма, полученная из венозной, стабилизированной 
цитратом крови. В работе анализировались образцы, полученные 
у 29 пациентов с личным тромботическим анамнезом. Сравнивали 


в сентябре 2023 г. госпитализирована в районную больницу с кожным 
геморрагическим синдромом (рис.1), субфебрилитетом, тяжелой ане-


мией, тромбоцитопенией, повышением лактатдегидрогеназы (ЛДГ) 
и креатинина (Кр). Дебют заболевания связывали с перенесенной 
накануне вирусной инфекцией. С предварительным диагнозом сеп-


сис неуточненный согласована маршрутизация во Владивостокскую 
клиническую больницу № 1 (КГБУЗ ВКБ 1) г. Владивостока.


Результаты и обсуждение. На этапе приемного отделения ВКБ 1 
02.10.2023 пациентка в умеренном оглушении. Имелись 
петехии на верхних конечностях, обширная гематома 
на спине. Нормотермия. Гемограмма: Hb 74 г/л, RBC 
2,3 Т/л, PLT 20 Г/л, WBC 10 Г/л, бласты 3%, оксифильные 
нормобласты 7, пойкилоцитоз, эхиноциты 60%. В био-


химическом анализе: Кр 490 ммоль/л, ЛДГ 1856 ед/л 
(N до 249 ед/л). В коагулограмме гипофибриногенемия 
0,9 г/л, нормокоагуляция. Проба Кумбса не выполнялась. 
АФС антител нет, АNА-3 профиль отрицательный. КТ 
головного мозга: признаки ОНМК по геморрагическо-


му типу в теменной доле слева, объемом плотной части 
гематомы до 2,0 мл (рис. 2). КТ органов грудной клетки: 
снижение пневматизации легких за счет интерстици-


альной инфильтрации легочной паренхимы на фоне дву-


стороннего гидроторакса (рис. 3). Госпитализирована 
в отделение реанимации. 03.10.2023 консультирована 
гематологом. Учитывая наличие анемии, тромбоцито-


пении, повышение уровня ЛДГ, острого повреждения 
почек 2 стадии по AKIN, класс I по RIFLE, предполо-


жен диагноз тромботической микроангиопатии. Кровь 
направлена на исследование активности АDAMTS13. 
04.10.2023 инициирован терапевтический плазмообмен 
(суммарно 6 сеансов от 1–1,5 объема циркулирующей 
плазмы). С 06.10.2023 добавлены глюкокортикостерои-


ды (ГКС) (дексаметазон 40 мг в/в кап № 4). В динами-


ке установлен сепсис, ассоциированный с Enterobacter 
aerogenes, явлениями полиорганной недостаточности. 
Проводились антимикробная терапия, сеансы продлен-


ной заместительной почечной терапии (4 сеанса по 4 дня) 
в режиме гемодиафильтрации с регионарной антикоа-


гуляцией цитратом. В гемограмме сохранялась анемия 
средней степени, прирост уровня тромбоцитов до 40 Г/л. 
12.10.2023 получен результат ADAMTS 13 — 5,5%. 
После телемедицинской консультации рекомендовано 


продолжение лечения в «НМИЦ гематологии». Транспортировка осу-


ществлялась в условиях авиаперелета, с коррекцией жизненных функ-


ций, в сопровождении 2 врачей-реаниматологов.
Заключение. ТТП — это ургентная ситуация, требующая экс-


тренной диагностики и терапии. На первом этапе, до подтверждения 
диагноза, применение экстрокорпоральной гемокоррекции в соче-


тании с ГКС и адекватной сопроводительной терапией позволяют 
предотвратить неблагоприятный исход.


Тараненко И. А.1, Григорьева Е. В.1, Терехов С. С.2, Кудинов А. В.1, Момот К. А.2, Трухина Д. А.2, Пыхтеева М. В.2, Кошеед И. В.2, 
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Рис. 


Рис. Сопоставление результатов определения антигена Сп-S, полученных 
с помощью отечественной и импортной тест-систем
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Введение. Кровотечение, как ведущий симптом геморроя, отмечает-


ся более чем у 50% пациентов. У пациентов с заболеваниями системы кро-


ви интенсивность кровотечений может обусловлена не только течением 
геморроидальной болезни, но и нарушениями плазменного и тромбоци-


тарного звена гемостаза, а также проводимой терапией. Склерозирование 
внутренних геморроидальных узлов малоинвазивная методика, об-


ладающая наибольшая эффективностью при кровоточащем геморрое. 
При введении склерозанта в область геморроидального узла создается 
зона реактивного воспаления, образуется рубцовая ткань, сдавливаю-


щая кавернозно измененные сосуды и фиксирующая слизистую оболоч-


ку к мышечному слою. Эффективность склеротерапии при 1–2 стадии 
геморроя составляет 70–90%, при 3 — 30–75%. Использование метода 
для остановки кровотечений возможно у пациентов с любой стадией ге-


морроя. Послеоперационный период характеризуется низкой интенсив-


ностью болевого синдрома или его полным отсутствием.
Цель работы. Изучить безопасность и эффективность склеро-


терапии при развитии геморроидального кровотечения у пациентов 
с заболеваниями системы крови.


Материалы и методы. В проспективное исследование 2022–
2023 гг. были включены пациенты с заболеваниями крови и геморрои-


дальными кровотечениями. Показаниями к склеротерапии являлись 
неэффективность консервативной терапии, клинически значимые 
геморроидальные кровотечения. Наличие кровоточащих геморрои-


дальных узлов определяли при ректоскопии или фиброколоноскопии. 


После визуализации внутренних геморроидальных узлов с помощью 
окончатого аноскопа производилась инъекция препарата этоксискле-


рол (30 мг/мл) в объеме 0,5–1 мл в геморроидальный узел. Объем 
склерозанта определяли в зависимости от величины узла.


Результаты и обсуждение. В исследование включено 9 пациен-


тов (5 женщин и 4 мужчины), медиана возраста 51 год (25–76 лет). 
Внутренний геморрой 1–2 степени диагностирован у 4 пациентов, 
3 степени у 5. У двух пациентов течение геморроидальной болез-


ни осложнилось постгеморрагической анемией. ИТП была фоно-


вым заболеванием у 2 пациентов, гемофилия А, тяжелая форма — 
у 1, ХЛЛ — 1, ВКЛ — 1, ОМЛ — 1, неходжкинская лимфома — 2, 
Первичная тромбофилия — 1. Средняя продолжительность проце-


дуры составила 10 мин., обезболивание не требовалось. Процедура 
проводилась в 1 или 2 этапа в зависимости от достигнутого эффек-


та. Хороший результат в виде прекращения кровотечений и регресса 
других проявлений геморроя достигнут у 7 пациентов, удовлетво-


рительный в виде значимого уменьшения интенсивности кровотече-


ний — у 2. Рецидивы развились у 3 пациентов, в сроки от 4 до 15 меся-


цев. Этим пациентам выполнены повторные процедуры. Осложнения 
развились у 1 пациента с диагнозом ХМЛ в виде тромбоза внутренне-


го геморроидального узла.
Заключение. Склерозирование внутренних геморроидальных 


узлов эффективная и безопасная методика лечения геморроидальных 
кровотечений у пациентов с заболеваниями системы крови.


результаты исследования следующих тест-систем: «TS-Протеин S 
Антиген» (фирма «Технология-Стандарт», Россия, подана заявка 
на регистрацию в Минздраве России по ТУ 21.20.23-119-42349142-
2023) и «Liatest Free Protein S» (Diagnostica STAGO S.A.S.», Франция). 
Принцип метода данных наборов реагентов основан на иммуно-


турбидиметрии. Измерения проводились на коагулометрах «STA 
Compact» («STAGO», Франция) и «TS-190» («Technology Solutions», 
Россия).


Результаты и обсуждение. При исследовании образцов с по-


мощью импортной тест-системы получены значения от 39 до 180%. 
Причем снижение уровня искомого антигена было выявлено у 14 из 29 
больных (48,3%). Антиген Сп-S у больных по данным использования 


отечественного набора реагентов находился в диапазоне 29–142%. 
Снижение данного показателя наблюдалось у 13 из 29 пациентов 
(44,8%). Как видно из рисунка при определении антигена Сп-S, с ис-


пользованием двух разных тест-систем, выявлены прямые сильные 
корреляционные связи с высокой степенью достоверности (коэффи-


циент корреляции 0,83).
Заключение. Новый отечественный диагностический набор реа-


гентов «TS-Протеин S Антиген», основанный на использовании ори-


гинальных моноклональных антител, продемонстрировал хорошую 
сопоставимость с импортным аналогом и после соответствующей 
регистрации может быть использован для выявления дефицита Сп-S 
в учреждениях отечественного здравоохранения.
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Введение. Под воздействием медиаторов воспаления на поверх-


ности эндотелиальных клеток и тромбоцитов активируются моле-


кулы адгезии, в частности P-селектин. Растворимый P-селектин 
образуется при протеолизе мембранного P-селектина эндотелиаль-


ных клеток и тромбоцитов. Количество растворимого P-селектинa 
в крови повышается при сепсисе и остром инфаркте миокарда 
(ОИМ). Тромбоцитарный мембранный белок GPIb идентифициро-


ван как лиганд P-селектина на тромбоцитах. GPIb является основ-


ным компонентом комплекса GPIb-IX-V — рецептора фактора фон 
Виллебранда (vWF). Элементы субъединицы гликопротеина GPIb 
структурно гомологичны PSGL-1, также являющемуся лигандом 
P-селектина. PSGL-1 обладает способность напрямую связываться 
с vWF.


Цель работы. Выполнить сопоставление показателей раствори-


мого Р-селектина и GPIb-активности vWF у больных сепсисом, про-


текающим без тромботических осложнений и у ОИМ, обусловлен-


ным тромбозом коронарных артерий.
Материалы и методы. В исследование включено 16 больных сепсисом 


с нормальным количеством тромбоцитов в крови, протекающим без тром-


ботических событий и 16 больных ОИМ, обусловленным тромбозом 


коронарных артерий. Связывающую активность vWF с тромбоцитарным 
рецептором GPIb (vWF:GPIb) исследовали на анализаторе «CS-2000» 
(Sysmex, Япония) (реагенты «INNOVANCE» (Siemens, Германия)). 
Показатель растворимого Р-селектина оценивали, используя тест-систе-


мы ReyBiotech (ReyBiotech, США) на анализаторе «Infinite®F50» (Tecan, 
Англия). Статистический анализ выполнили с применением программы 
«StatPlus Pro 7.6.1» (AnalystSoft Inc., Канада). Различия между группами 
считали статистически значимыми при p<0,05. Данные в тексте представ-


лены в виде медианы и межквартильного интервала.
Результаты и обсуждение. В группе больных сепсисом медиана 


показателя растворимого Р-селектина был статистически значимо 
выше по сравнению с таковой в группе больных ОИМ (1163 нг/мл 
[1080,5–1256,5] против 318,3 нг/мл [261,3–349,3]; p=0,0001). Медиана 
показателя vWF:GPIb в группе больных сепсисом была статистиче-


ски значимо выше по сравнению с таковой в группе больных ОИМ 
(397% [368,9–412,6] против 313,3% [218,4–344]; p=0,004). Полученные 
результаты демонстрируют, что несмотря на высокие значения по-


казателей Р-селектина и vWF:GPIb у больных сепсисом, обеспечи-


вающие больший потенциал для адгезии мультимеров vWF к эндо-


телиальным клеткам, это не является достаточным для реализации 






