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Цель работы – исследовать параметры гемостаза, электрические и вязкоупругие пока-
затели эритроцитов и маркеров воспаления у лиц, страдающих артериальной гипертензией, 
для определения возможности оценки степени тяжести гемореологических нарушений. ма-
териал и методы. В исследование включено 203 пациента (156 человек с артериальной ги-
пертонией и 47 больных без нее). Исследованы параметры гемостаза, маркеров воспаления 
и клеток красной крови. результаты. У пациентов с артериальной гипертензией увеличение 
риска венозных тромбоэмболических осложнений ассоциировано с ускорением лейкоцитар-
но-тромбоцитарной агрегации, повышением содержания фибриногена и снижением актив-
ности XIIа-зависимого фибринолиза, что создает предпосылки для реологических нарушений. 
Уровень маркеров воспаления не был связан с тяжестью нарушений свертываемости крови. 
Наиболее точное прогнозирование результата по степени тяжести гемореологических наруше-
ний (дифференцировка умеренных и выраженных нарушений от легких) обеспечивается таки-
ми показателями электрических и вязкоупругих параметров эритроцитов, как поляризуемость 
на высокой частоте 106 Гц (площадь по ROC-кривой AUC = 0,750), скорость движения к 
электродам (AUC = 0,746), уровень деформации при 5 × 105 Гц (AUC = 0,733), электриче-
ская проводимость (AUC = 0,730), показатель вязкости (обобщенный, AUC=0,729), индекс 
эритроцитарной агрегации (AUC = 0,716), градации по степени деформации на всех частотах 
(AUC = 0,716), показатель жесткости (обобщенный, AUC = 0,714), амплитуда деформации 
при 106 Гц (AUC = 0,711), емкость клеток (AUC 0,693). Специфичность для различных по-
казателей эритроцитов составляет 75,4–99,3 %, чувствительность – 84,1–98,6 %. заключение. 
Исследование параметров гемостаза, маркеров воспаления, эритроцитов позволило определить 
ключевые показатели для оценки степени тяжести гемореологических нарушений у пациентов 
с артериальной гипертензией. Работа выполнена в рамках бюджетной темы по Государствен-
ному заданию № 121090800102-4.
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введение

Артериальная гипертензия (АГ) встречается 
у 20–30 % взрослого населения, являясь очень 
распространенной кардиоваскулярной патологи-
ей, особенно у лиц старше 65 лет, у которых 
ее частота составляет 50–65 %. Будучи основ-
ной причиной сердечно-сосудистых расстройств, 
АГ в значительной степени обусловливают 

структуру общей заболеваемости и смертности 
населения.

Доказано участие многих факторов в меха-
низме увеличения артериального давления (АД) 
и развития АГ [1–3], в том числе повышение 
общего периферического сопротивления, вы-
званное как гипертонусом микрососудов, так 
и вязкостным сопротивлением потока кро-
ви [2, 4]. Известны нарушения гемореологии 
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The aim of the work is to investigate the parameters of hemostasis, electrical and viscoelastic 
parameters of red blood cells and markers of inflammation in persons suffering from arterial 
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Material and methods. The study included 203 patients (156 patients with arterial hypertension and 47 
patients without hypertension). The parameters of hemostasis, markers of inflammation and red blood 
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у больных с длительным стажем АГ, которые 
проявлялись в увеличении вязкости крови, на-
растании агрегации клеток красной крови и 
снижении их способности к деформации [2, 4]. 
К настоящему времени достоверно не установ-
лено, какой из гемореологических факторов – 
вязкость плазмы, содержание эритроцитов, их 
агрегация, деформируемость – следует считать 
основным в изменении параметров вязкости 
крови. Проведенные исследования демонстри-
ровали влияние современных антигипертензив-
ных средств на реологические характеристики 
крови больных АГ: положительный эффект ан-
тагонистов кальция [4], бета-адреноблокаторов 
[5, 6], ингибиторов ангиотензинпревращающего 
фермента [7].

Представляет интерес вопрос о возможной 
ассоциации нарушений гемореологии с фак-
торами, влияющими на сердечно-сосудистый 
риск. В настоящее время наиболее адекватной 
моделью прогнозирования вероятности появле-
ния и развития тромбоза является шкала, пред-
ложенная Йозефом Каприни (Joseph Caprini) [8]. 
Она доказана ретроспективными регистровыми 
исследованиями более чем на 16 тысячах боль-
ных сосудистого, урологического, общехирурги-
ческого, оториноларингологического профиля. 
В данных работах выявлена четкая ассоциация 
между количеством баллов по шкале Каприни и 
частотой выявления венозных тромбозов.

Ключевым компонентом патофизиологии 
АГ является воспаление. Это не только опреде-
ляет ее развитие и прогрессирование, но и при-
водит к повреждению органов-мишеней. Мета-
болическая, механическая (растяжение стенки) 
или инфекционная агрессия в отношении эн-
дотелия запускает сложные иммунные реакции, 
ведущие к провоспалительному состоянию. Вос-
паление, в свою очередь, способствует развитию 
эндотелиальной дисфункции и атеросклеротиче-
ским изменениям посредством активных форм 
кислорода. При этом роль специфических ци-
токинов в развитии гипертонии и сердечного 
повреждения до конца не определена. Воспали-
тельное состояние характеризуется повышенной 
концентрацией определенных белков в сыво-
ротке крови, которые включают, среди проче-
го, С-реактивный белок (CRP), фактор некроза 
опухоли α (ФНО-α), фибриноген, интерлейки-
ны-6 и 8 [9].

Интерлейкин-6 выполняет множество физи-
ологических функций. В системе врожденного 
иммунитета он стимулирует выработку нейтро-
филов и синтез белков острой фазы гепатоцита-
ми, тем самым способствуя ответу острой фазы, 
тогда как в адаптивном иммунитете стимулиру-
ет пролиферацию В-клеток. Имеются данные о 

том, что цитокин может участвовать в развитии 
гипертонии. Так, у здоровых людей инфузия 
ангиотензина II увеличивала как содержание 
интерлейкина-6, так и АД [10], между пока-
зателями наблюдалась тесная корреляция [11]. 
Кроме того, интерлейкин-6 может участвовать 
в развитии гипертонического поражения орга-
нов-мишеней, вызывая воспаление сердца и 
почек, а также ремоделирование внеклеточного 
матрикса [12, 13]. ФНО-α относится к провос-
палительным цитокинам, участвующим в пато-
генезе солечувствительной АГ и связанного с 
ней повреждения почек. Повышенный уровень 
ангиотензина II и другие факторы, такие как 
окислительный стресс, способствуют образова-
нию ФНО-α. Установлено, что ФНО-α оказы-
вает прямое действие на почки, регулируя их 
гемодинамическую и выделительную функцию. 
Цитокин вызывает сильный натрийуретический 
ответ и играет роль в регуляции внутрипочеч-
ной ренин-ангиотензиновой системы [14, 15].

Цель настоящей работы – исследовать па-
раметры гемостаза, электрических и вязкоупру-
гих показателей эритроцитов и маркеров воспа-
ления у лиц, страдающих АГ, для определения 
возможности оценки степени тяжести геморео-
логических нарушений.

материал и методы

В исследование включено 203 пациента 45–
70 лет, проходивших обследование в условиях 
клинико-диагностического отделения НИИ те-
рапии и профилактической медицины – фили-
ал ФГБНУ «ФИЦ Институт цитологии и гене-
тики СО РАН» (НИИТПМ – филиала ИЦиГ 
СО РАН), из них 156 пациентов с АГ ста-
дии I–II (возраст 59,4 ± 0,8 года), 57 мужчин 
и 99 женщин со средней продолжительностью 
АГ 10,2 ± 2,6 года, и 47 человек (12 мужчин и 
35 женщин), средний возраст 50,2 ± 1,9 года, не 
имеющих АГ (АД менее 140/90 мм рт. ст.) при 
отсутствии кардиоваскулярной патологии и дру-
гих заболеваний, оказывающих негативное вли-
яние на сердце и сосуды. Диагноз АГ устанав-
ливали в соответствии с Российскими Рекомен-
дациями ВНОК 2010 г. (четвертый пересмотр) 
[16] на основании комплекса исследований, 
включая клиническое, биохимическое, ин-
струментальное, ультрасонографическое. Кри- 
териями исключения были несоответствие воз-
раста (менее 45 или более 70 лет), верифика-
ция декомпенсации кардиоваскулярной, пище-
варительной, дыхательной систем, осложнений 
данных патологий. Пациенты, включенные в 
исследование, подписали информированное 
согласие на обследование и обработку персо-
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нальных данных, его выполнение одобрено на 
заседании комитета по биомедицинской этике 
НИИТПМ – филиала ИЦиГ СО РАН.

Всем обследуемым при поступлении про-
ведена оценка индивидуального риска разви-
тия венозных тромбоэмболических осложнений 
(ВТЭО) по Каприни с поправкой на то, что 
пациенты являются больными терапевтическо-
го профиля (табл. 1). В зависимости от риска 
развития тромбозов были сформированы три 
подгруппы пациентов: с низким риском (группа 
сравнения, по шкале Каприни количество бал-
лов ≤ 1, n = 69), с умеренным риском (количе-
ство баллов = 2, n = 85) и с высоким риском 
(количество баллов > 3, n = 49). При прове-
дении теста выявлено, что пациенты группы 
сравнения имели низкий риск развития ВТЭО 
(количество баллов не превышало 0–1).

Среди параметров системы гемостаза вы-
полнен гемолизат-агрегационный тест, исследо-
вана лейкоцитарно-тромбоцитарная агрегация, 
определены содержание фибриногена, раство-
римых комплексов мономеров фибрина, про-
тромбиновый индекс, другие показатели стан-
дартными методами. Для исследования элек-
трических, вязкоупругих характеристик клеток 
красной крови использовался диэлектрофорез в 
неоднородном переменном электрическом поле 
(взвеси эритроцитов получены из цельной ве-
нозной крови) [17]. Модельный расчет данных 
выполняли с помощью комплекса специальных 
программ CELLFIND, отклонение в воспроиз-
водимости составило 7–12 %. Методами имму-
ноферментного анализа с использованием стан-
дартных тест-систем ELISA определяли в сыво-
ротке крови уровень ФНО-α и интерлейкина-6 
(тест-системы BCM Diagnostics, США).

Количественное распределение признаков 
оценивали по методу Колмогорова – Смирнова. 
Если распределение соответствовало нормаль-
ному закону, определяли среднее значение (M) 
и стандартную ошибку среднего (m) и пред-
ставляли в виде M ± m, с оценкой достовер-
ности различия параметров с помощью крите-
рия Стьюдента, при отклонении от нормального 

распределения использовали критерии Манна – 
Уитни, χ2. Во всех процедурах статистическо-
го анализа критический уровень значимости 
нулевой гипотезы (p) принимали равным 0,05. 
ROC-анализ с построением характеристических 
кривых использовали для оценки степени зна-
чимости параметров эритроцитов, гемостаза и 
для диагностики гемореологических нарушений 
и оценки риска их развития у пациентов с АГ.

результаты и их оБсуЖдение

Параметры гемостаза у пациентов 
с аг с различным риском втЭо

Среди пациентов с АГ и умеренной и вы-
раженной тяжестью гемореологических наруше-
ний (риском развития ВТЭО) преобладали лица 
с проявлениями метаболического синдрома, ас-
социированного с признаками диффузных забо-
леваний печени, нарушениями обмена пуринов, 
функции почек, признаками воспалительного 
процесса различной активности; большая часть 
пациентов имела факторы, предрасполагающие 
к развитию ВТЭО.

Анализ обследуемых групп (пациенты с АГ 
и контрольной группы), отличных по риску 
развития ВТЭО, показал их сопоставимость по 
полу и возрасту (табл. 2). При исследовании 
параметров общего анализа крови у пациен-
тов различных подгрупп отмечено увеличение 
количества эритроцитов по мере нарастания 
риска ВТЭО (с достоверным отличием между 
группами с низким и высоким риском) при 
одновременном снижении среднего содержания 
гемоглобина в эритроците, величины цветово-
го показателя, среднего корпускулярного объ-
ема эритроцитов и уменьшении относительной 
ширины распределения эритроцитов по объему 
(см. табл. 2). Длительность кровотечения у лиц с 
высоким риском ВТЭО оказалась несколько ко-
роче (p > 0,05). Содержание тромбоцитов было 
достоверно меньше в подгруппе умеренного ри-
ска ВТЭО по сравнению с подгруппой низкого 
риска, что, вероятно, связано с повышенным 

Таблица  1

результаты оценки индивидуального риска развития втЭо по шкале каприни

Tab l e  1

The results of assessing the individual risk scale for the development of venous thromboembolic 
complications according to J. Caprini

Показатель 1-я подгруппа 
(низкий риск)

2-я подгруппа 
(средний риск)

3-я подгруппа 
(высокий риск)

Риск развития ВТЭО, баллов 0 1 2 3 4 5
Количество обследуемых, n 48 21 85 31 14 4
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Таблица  2

Параметры гемостаза в подгруппах больных аг, различных по риску развития втЭо (M ± m)

Tab l e  2

Parameters of hemostasis in groups of patients with different risk of developing venous thromboembolic 
complications (M ± m)

Показатель
1-я подгруппа 
(низкий риск)

2-я подгруппа 
(средний риск)

3-я подгруппа 
(высокий риск)

p

1 2 3 4 5

Возраст, лет 57,0 ± 1,47 63,9 ± 0,99 58,7 ± 1,63 p1-2 = 0,102
p1-3 = 0,34
p2-3 = 0,205

ЧСС, уд./мин 67,1 ± 2,35 66,6 ± 2,64 73,2 ± 1,68 p1-2 = 0,896
p1-3 = 0,035
p2-3 = 0,038

Нарушения ритма сердца, % 18,2 23,1 37,5 p1-2 = 0,732
p1-3 = 0,01
p2-3 = 0,03

Пол, % (мужчин/женщин) 34,6/64,5 31,7/68,3 36,2/63,8 p1-2 = 0,282
p1-3 = 0,128
p2-3 = 0,266

Максимальная свертывающая 
активность, %

99,26 ± 0,47 101,22 ± 0,62 104,73 ± 0,58 p1-2 = 0,128
p1-3 = 0,074
p2-3 = 0,393

Индекс инактивации тромбина 1,89 ± 0,18 2,02 ± 0,06 2,46 ± 0,04 p1-2 = 0,158
p1-3 = 0,08
p2-3 = 0,224

Протромбиновый индекс, % 98,83 ± 1,14 102,12 ± 1,27 107,5 ± 1,62 p1-2 = 0,35
p1-3 = 0,063
p2-3 = 0,142

Международное нормализованное 
отношение 

1,03 ± 0,02 0,97 ± 0,01 0,95 ± 0,01 p1-2 = 0,285
p1-3 = 0,071
p2-3 = 0,241

Содержание растворимых комплексов 
мономеров фибрина, г/л

0,073 ± 0,003 0,102 ± 0,021 0,124 ± 0,025 p1-2 = 0,078
p1-3 = 0,065
p2-3 = 0,084

Хагеман-зависимый фибринолиз, мин 11,73 ± 0,90 15,38 ± 1,18 20,81 ± 2,69 p1-2 = 0,072
p1-3 = 0,050
p2-3 = 0,069

Содержание фибриногена, г/л 3,31 ± 0,09 4,42 ± 0,12 5,27 ± 0,16 p1-2 = 0,291
p1-3 = 0,048
p2-3 = 0,210

Активность антитромбина III, % 116,40 ± 2,47 104,35 ± 3,62 101,90 ± 2,61 p1-2 = 0,336
p1-3 = 0,125
p2-3 = 0,450

Содержание волчаночного 
антикоагулянта, усл. ед.

0,98 ± 0,02 1,04 ± 0,012 1,11 ± 0,01 p1-2 = 0,184
p1-3 = 0,050
p2-3 = 0,084

Содержание эритроцитов, × 1012/л 4,53 ± 0,07 4,64 ± 0,05 4,74 ± 0,06 p1-2 = 0,182
p1-3 = 0,024
p2-3 = 0,190

Содержание гемоглобина, г/л 138,62 ± 1,88 139,54 ± 1,48 141,45 ± 2,00 p1-2 = 0,698
p1-3 = 0,306
p2-3 = 0,443

Цветовой показатель 0,930 ± 0,005 0,906 ± 0,007 0,905 ± 0,008 p1-2 = 0,009
p1-3 = 0,008
p2-3 = 0,907

М.В. Кручинина, Е.В. Каштанова, Я.В. Полонская, А.А. Громов, В.А. Баум
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потреблением клеток в условиях активации кле-
точного гемостаза (количество тромбоцитов на-
ходилось в пределах референтных границ).

Исследование показателей гемостаза вы-
явило ускорение лейкоцитарно-тромбоцитарной 
агрегации по мере нарастания риска ВТЭО (см. 
табл. 2). Лейкоцитарно-тромбоцитарная агре-
гация является отражением суммарного ответа 
клеток крови, ускорение ее подтверждает на-
личие клинически значимого риска развития 
ВТЭО [18]. Достоверные различия в подгруп-
пах с низким и высоким риском также выяв-
лены в содержании фибриногена и скорости 
Хагеман-зависимого фибринолиза (см. табл. 2). 
Большинство показателей гемостаза демонстри-
ровало тенденцию к активации, но достоверных 
различий в подгруппах не достигали: агрегация 
тромбоцитов, длительность кровотечения, свер-

тывающая активность по внешнему и внутрен-
нему механизму свертывания, активность анти-
тромбина III, в том числе уровень растворимых 
комплексов фибрин-мономеров, являющийся 
непосредственным показателем тромбообразо-
вания [19, 20]. Содержание волчаночного анти-
коагулянта оказалось достоверно больше в под-
группе высокого риска ВТЭО, чем в подгруппе 
низкого риска (см. табл. 2).

Таким образом, показатели гемостаза от-
ражали тенденцию к активации, но достовер-
ные различия отмечены лишь в активности 
лейкоцитарно-тромбоцитарной агрегации XIIа-
зависимого фибринолиза, содержании фибри-
ногена, волчаночного антикоагулянта, что соз-
дает предпосылки для развития внутрисосуди-
стых нарушений, но не выявляет определяющих 
звеньев риска тромбообразования. 

Окончание  т абл .  2
The  end  o f  t h e  t a b l .  2

1 2 3 4 5

Скорость осаждения эритроцитов, мм/ч 14,71 ± 1,31 15,72 ± 0,97 16,06 ± 1,29 p1-2 = 0,531
p1-3 = 0,465
p2-3 = 0,832

Содержание тромбоцитов, × 109/л 217,56 ± 5,51 203,17 ± 4,77 210,96 ± 5,48 p1-2 = 0,049
p1-3 = 0,396
p2-3 = 0,287

Содержание лейкоцитов, × 109/л 6,04 ± 0,18 6,22 ± 0,20 6,21 ± 0,20 p1-2 = 0,495
p1-3 = 0,530
p2-3 = 0,969

Продолжительность кровотечения, мин 2,13 ± 0,13 2,07 ± 0,09 1,91 ± 0,06 p1-2 = 0,676
p1-3 = 0,091
p2-3 = 0,183

Скорость свертывания, мин 4,64 ± 0,13 4,63 ± 0,11 4,69 ± 0,25 p1-2 = 0,968
p1-3 = 0,845
p2-3 = 0,803

Гематокрит, % 42,26 ± 0,54 42,78 ± 0,45 43,31 ± 0,59 p1-2 = 0,466
p1-3 = 0,199
p2-3 = 0,479

Средний корпускулярный объем 
эритроцита, фл

94,52 ± 0,62 92,66 ± 0,54 91,36 ± 0,71 p1-2 = 0,025
p1-3 = 0,001
p2-3 = 0,149

Содержание гемоглобина 
в эритроците, пг

30,84 ± 0,29 30,14 ± 0,27 29,84 ± 0,31 p1-2 = 0,086
p1-3 = 0,021
p2-3 = 0,479

Концентрация гемоглобина, г/л 326,71 ± 2,28 325,62 ± 1,88 326,10 ± 2,00 p1-2 = 0,711
p1-3 = 0,841
p2-3 = 0,863

Ширина распределения эритроцитов 
по объему (RDW-CV), %

14,04 ± 0,09 14,25 ± 0,11 14,26 ± 0,10 p1-2 = 0,147
p1-3 = 0,102
p2-3 = 0,962

Ширина распределения эритроцитов 
по объему (RDW-SD), фл

51,33 ± 0,56 50,44 ± 0,24 49,6 ± 0,42 p1-2 = 0,126
p1-3 = 0,016
p2-3 = 0,068
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содержание маркеров воспаления у пациентов 
с аг и различным риском втЭо

При изучении маркеров воспаления у паци-
ентов различных подгрупп по мере нарастания 
риска ВТЭО выявлена тенденция к повышению 
уровня интерлейкина-6, но статистически зна-
чимых различий не обнаружено, по концентра-
ции ФНО-α подгруппы не различались. По дан-
ным литературы, высокий уровень исследуемых 
цитокинов ассоциируются с АГ [10–15]. В на-
шем случае в группу сравнения были включены 
пациенты как без АГ, так и с ее наличием, но с 
низким риском развития ВТЭО. Вероятно, по-
этому разница между подгруппами не была зна-
чимой. Таким образом, исследование уровней 
воспалительных маркеров не показало значи-
мых отличий в подгруппах с различным риском 
ВТЭО (табл. 3).

Электрические, вязкоупругие параметры 
эритроцитов у пациентов с аг 
и различным риском втЭо

Анализ параметров эритроцитов выявил по-
вышение количества сфероцитарных форм при 
снижении числа дискоцитарных в подгруппах по 
мере нарастания риска ВТЭО (табл. 4). У паци-
ентов с высоким риском ВТЭО отмечен мень-
ший диаметр клеток с измененной бугристой 
поверхностью, с более низким поверхностным 
зарядом, что отражают достоверно сниженные 
дипольный момент, скорость движения эритро-
цитов к электродам. Повышение риска ВТЭО 
сопровождалось уменьшением деформируемо-
сти эритроцитов на высоких частотах на фоне 
увеличения обобщенных показателей вязкости 
и жесткости (см. табл. 4). Снижение емкости 
мембран в сочетании с нарастанием электро-

Таблица  3

содержание маркеров воспаления в подгруппах больных аг, различных по риску развития втЭо (M ± m)

Tab l e  3

Indicators of the studied markers of inflammation in patients with arterial hypertension with different risk 
of venous thromboembolic complications (M ± m)

Содержание цитокина, 
пг/мл

1-я подгруппа 
(низкий риск)

2-я подгруппа 
(средний риск)

3-я подгруппа 
(высокий риск)

p

ФНО-α 2,0 ± 0,4 2,44 ± 0,08 2,49 ± 0,1 p1-2 = 0,247
p1-3 = 0,458
p2-3 = 0,305

Интерлейкин-6 5,32 ± 1,9 6,29 ± 1,5 7,02 ± 2,7 p1-2 = 0,231
p1-3 = 0,099
p2-3 = 0,422

Таблица  4

Электрические, вязкоупругие параметры клеток красной крови в подгруппах больных аг, 
различных по риску развития втЭо (M ± m)

Tab l e  4

Electrical, viscoelastic parameters of red blood cells in patients with arterial hypertension with varying degrees 
of risk of hemorheological disorders (M ± m)

Электрические 
и вязкоупругие 

параметры эритроцитов

1-я подгруппа 
(низкий риск)

2-я подгруппа 
(средний риск)

3-я подгруппа 
(высокий риск)

p

1 2 3 4 5

Диаметр, мкм 7,49 ± 0,01 7,47 ± 0,008 7,42 ± 0,009 p1-2 = 0,028
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,0001

Амплитуда деформации 
на частоте 106 Гц, м

(7,20 ± 0,17) × 10–6 (6,21 ± 0,08) × 10–6 (5,71 ± 0,08) × 10–6 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,0001

Степень деформации 
на частоте 5 × 105 Гц (%)

61,7 ± 3,11 43,6 ± 1,64 34,48 ± 1,56 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,0001

М.В. Кручинина, Е.В. Каштанова, Я.В. Полонская, А.А. Громов, В.А. Баум
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Окончание  т абл .  4
The  end  o f  t h e  t a b l .  4

1 2 3 4 5

Обобщенный показатель 
жесткости, Н/м

(7,5 ± 0,26) × 10–6 (9,19 ± 0,13) × 10–6 (9,73 ± 0,09) × 10–6 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,001

Обобщенный показатель 
вязкости, Па × с

0,61 ± 0,014 0,71 ± 0,007 0,75 ± 0,005 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,0001

Электропроводность 
мембран, См/м

(6,09 ± 0,2) × 10–5 (7,06 ± 0,15) × 10–5 (7,88 ± 0,21) × 10–5 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,020

Емкость, Ф (5,56 ± 0,28) × 10–14 (4,29 ± 0,28) × 10–14 (3,21 ± 0,33) × 10–14 p1-2 = 0,002
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,016

Скорость движения 
к электродам, мкм/с

6,04 ± 0,23 4,61 ± 0,013 3,95 ± 0,16 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,002

Положение равновесной 
частоты, Гц

(7,8 ± 1,1) × 105 (10,6 ± 1,4) × 105 (14,5 ± 2,5) × 105 p1-2 = 0,120
p1-3 = 0,008
p2-3 = 0,145

Дипольный момент, Кл × м (11,2 ± 0,21) × 10–22 (8,74 ± 0,33) × 10–22 (5,27·± 0,42) × 10–22 p1-2 = 0,001
p1-3 = 0,001
p2-3 = 0,001

Доля сфероцитов, % 19 28 32 p1-2 = 0,133
p1-3 = 0,035
p2-3 = 0,892

Доля дискоцитов % 50 57 17 p1-2 = 0,072
p1-3 = 0,040
p2-3 = 0,0000

Уровень деформации 
эритроцитов, количество 
пациентов:

низкий (<1/2N)
средний (>1/2N и <2/3N)
умеренно сниженный 
(>2/3N и <N)
высокий (~N)

11
15
12

31

10
50
19

6

23
18
8

0

p1-2 = 0,0000
p1-3 = 0,0000
p2-3 = 0,0000

Поляризуемость 
при 106 Гц, м3

(0,541 ± 0,016) × 10–15 (0,462 ± 0,004) × 10–15 (0,440 ± 0,004) × 10–15 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,002

Индекс деструкции 
на 106 Гц, %

2,36 ± 0,9 2,45 ± 0,21 3,1 ± 0,2 p1-2 = 0,927
p1-3 = 0,464
p2-3 = 0,107

Индекс деструкции 
на 5 × 105 Гц, %

2,64 ± 0,16 3,89 ± 0,73 4,58 ± 1,28 p1-2 = 0,136
p1-3 = 0,177
p2-3 = 0,651

Индекс деструкции 
на 105 Гц, %

2,77 ± 0,84 2,78 ± 0,56 3,74 ± 1,36 p1-2 = 0,720
p1-3 = 0,562
p2-3 = 0,531

Индекс деструкции 
на 5 × 104 Гц, %

3,34 ± 1,09 3,82 ± 0,15 5,3 ± 0,21 p1-2 = 0,771
p1-3 = 0,506
p2-3 = 0,670

Индекс агрегации, усл. ед. 0,59 ± 0,006 0,63 ± 0,004 0,65 ± 0,005 p1-2 = 0,0001
p1-3 = 0,0001
p2-3 = 0,130

Примечание . Дипольный момент рассчитывали при напряженности переменного электрического поля 8,85 × 
× 10–12 Ф/м.
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проводности, смещением положения равновес-
ной частоты в высокочастотный диапазон от 
подгруппы с низким риском ВТЭО к подгруп-
пе с высоким риском свидетельствует о нали-
чии выраженных изменений структуры мембран 
эритроцитов [17]. Более «жесткие» клетки у па-
циентов с повышенным риском развития тром-
бозов отличались статистически значимо мень-
шей поляризуемостью эритроцитов, которая 
отражает их резистентность (см. табл. 4). Эти 
клетки оказались более склонны к гемолизу 
на различных частотах (p > 0,05), образованию 
агрегатов (p < 0,0001).

Таким образом, в подгруппах пациентов с 
умеренным и высоким риском ВТЭО отмечено 
преобладание эритроцитов с низким уровнем 
деформации, поверхностного заряда, склонных 

к деструкции и к образованию агрегатов, что 
создает предпосылки для развития микроцирку-
ляторных нарушений.

анализ параметров эритроцитов 
в прогнозировании риска развития втЭо, 

тяжести гемореологических сдвигов у больных аг

У пациентов с АГ проанализированы пока-
затели эритроцитов с целью установления сте-
пени тяжести гемореологических нарушений 
с помощью построения ROC-кривых (табл. 5, 
рисунок). При выполнении анализа принимали 
непараметрическое предположение об определе-
нии нулевой гипотезы: площадь (истинное зна-
чение) = 0,5, доверительный интервал (асим-
птотический) = 95 %.

Таблица  5

результаты анализа характеристических ROC-кривых параметров клеток красной крови у пациентов с аг 
по прогнозированию риска развития втЭо, тяжести гемореологических нарушений

Tab l e  5

Results of the analysis of characteristic curves ROC of parameters of red blood cells in patients with arterial 
hypertension for predicting the risk of VTEC development, the severity of hemorheological disorders

Показатель эритроцитов

Площадь 
под 

кривой 
(AUC)

Стандарт-
ная 

ошибка

Асимпто-
тическая 

значимость

Асимптотический 
95%-й доверительный 

интервал
Специ-

фичность, 
%

Чувстви-
тельность, 

%нижняя 
граница

верхняя 
граница

Поляризуемость 
при 106 Гц, м3 (× 10–15)

0,750 0,039 0,000 0,673 0,827 91,8 98,6

Скорость движения 
к электродам, мкм/с

0,746 0,04 0,000 0,668 0,824 87,3 94,2

Степень деформации 
при 5 × 105 Гц, %

0,733 0,042 0,000 0,65 0,816 98,5 98,6

Электропроводность, 
См/м

0,730 0,040 0,000 0,651 0,810 99,3 98,6

Обобщенный показатель 
вязкости, Па × с

0,729 0,041 0,000 0,648 0,810 90,3 97,1

Er индекс агрегации, 
усл. ед.

0,716 0,042 0,000 0,633 0,799 97,0 98,6

Градации по степени 
деформации на всех 
частотах

0,716 0,042 0,000 0,633 0,799 75,4 84,1

Обобщенный показатель 
жесткости, Н/м 

0,714 0,043 0,000 0,629 0,799 97,8 98,6

Амплитуда деформации 
при 106 Гц, м

0,711 0,043 0,000 0,627 0,795 99,3 98,6

Емкость, Ф 0,693 0,039 0,000 0,616 0,771 96,3 98,6

Диаметр, мкм 0,677 0,046 0,000 0,587 0,766 94,0 94,2

Характер поверхности, 
усл. ед.

0,618 0,041 0,006 0,538 0,698 48,9 72,5

Преобладающая форма, % 0,586 0,042 0,044 0,505 0,668 55,2 72,5

Положение равновесной 
частоты, Гц

0,543 0,041 0,311 0,463 0,624 74,6 91,3
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Из табл. 5 видно, что более точно прогноз 
степени тяжести гемореологических нарушений 
(различение умеренных и выраженных наруше-
ний от легких) обеспечивается такими показате-
лями электрических и вязкоупругих параметров 
эритроцитов, как поляризуемость эритроцитов 
на частоте 106 Гц, скорость движения к электро-
дам, степень деформации на частоте 5 × 105 Гц, 
электропроводность мембран, показатель вязко-
сти (обобщенный), индекс агрегации, градации 
по степени деформации на всех частотах, по-
казатель жесткости (обобщенный), амплитуда 
деформации на частоте 106 Гц, емкость клеток. 
При этом показатель специфичности для раз-
личных показателей эритроцитов составляет 
75,4–99,3 %, а чувствительности – 84,1–98,6 %. 
Несколько меньше оказалась точность опреде-
ления риска развития ВТЭО по таким пара-
метрам, как диаметр эритроцита, характер по-
верхности эритроцитов, преобладающая форма 
эритроцитов, положение равновесной частоты.

заклЮчение

Исследование параметров гемостаза, марке-
ров воспаления, электрических, вязкоупругих 
показателей эритроцитов для оценки степени 
тяжести гемореологических нарушений у паци-
ентов с АГ позволяет заключить следующее.

1. Анализ показателей системы гемостаза по 
мере увеличения риска ВТЭО выявил ускоре-
ние лейкоцитарно-тромбоцитарной агрегации, 
повышение уровня фибриногена и снижение 
активности XIIа-зависимого фибринолиза, что 
создает предпосылки для реологических нару-
шений.

2. Анализ маркеров воспаления показал, что 
по мере увеличения риска ВТЭО не выявлено 
статистически значимых изменений уровней 
ФНО-α и интерлейкина-6, хотя для последне-
го отмечена тенденция к увеличению его кон-
центрации в крови, что требует дополнительных 
исследований.

3. Большая часть электрических и вязкоу-
пругих параметров эритроцитов достоверно от-
личалась у пациентов с различной тяжестью ге-
мореологических нарушений.

4. Наиболее точное прогнозирование ре-
зультата по степени тяжести гемореологических 
нарушений (различение умеренных и выражен-
ных нарушений от легких) обеспечено таки-
ми показателями эритроцитов, как поляризуе-
мость на частоте 106 Гц (AUC = 0,750), ско-
рость движения к электродам (AUC = 0,746), 
степень деформируемости на частоте 5 × 105 Гц 
(AUC = 0,733), электропроводность мем-
бран (AUC = 0,730), обобщенный показатель 
вязкости (AUC = 0,729), индекс агрегации 

рис. 1. ROC-кривые для оценки параметров эритроцитов в прогнозировании риска развития ВТЭО, тя-
жести гемореологических нарушений у пациентов с АГ: 1 – поляризуемость при 106 Гц (AUC = 0,750); 
2 – степень деформации при 5 × 105 Гц (AUC = 0,733); 3 – емкость клеток (AUC = 0,693); 4 – скорость 
движения к электродам (AUC = 0,746); 5 – электропроводность (AUC = 0,730); 6 – показатель вязкости 
(обобщенный) (AUC = 0,729); 7 – индекс агрегации (AUC = 0,716); 8 – показатель жесткости (обоб-

щенный) (AUC = 0,714); 9 – амплитуда деформации при 106 Гц (AUC = 0,711)

Fig. 1. ROC curves for evaluating the parameters of erythrocytes in predicting the risk of VTEC development, 
the severity of hemorheological disorders in patients with arterial hypertension. Parameters of erythrocytes: 
1 – polarizability at 106 Hz (AUC = 0.750); 2 – degree of deformation at 5 × 105 Hz (AUC = 0.733); 3 – cell 
capacity (AUC = 0.693), 4 – speed of cell movement to the electrodes (AUC = 0.746); 5 – electrical conductivity 
(AUC = 0.730); 6 – viscosity index (summerized) (AUC = 0.729); 7 – aggregation index (AUC = 0.716); 

8 – rigidity index (summerized) (AUC = 0.714); 9 – deformation amplitude at 106 Hz (AUC = 0.711)
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(AUC = 0,716), градации по степени деформа-
ции на высоких частотах (AUC = 0,716), обоб-
щенный показатель жесткости (AUC = 0,714), 
амплитуда деформации на частоте 106 Гц 
(AUC = 0,711), емкость (AUC = 0,693); показа-
тель специфичности для различных параметров 
эритроцитов составляет от 75,4 до 99,3 %, чув-
ствительности – от 84,1 до 98,6 %.

5. Точное дискриминирование степени тя-
жести реологических нарушений (легкие, уме-
ренные или выраженные) и риска развития 
ВТЭО (низкий, умеренный или высокий) обе-
спечивает совокупность амплитуды деформации 
эритроцитов на высоких частотах, обобщенного 
показателя вязкости, величины дипольного мо-
мента, емкости мембран, электропроводности, 
скорости движения клеток к электродам и ин-
декса агрегации.

Высокодостоверные сильные связи степени 
тяжести гемореологических сдвигов с показа-
телями эритроцитов подтверждают значимость 
данных параметров клеток красной крови в раз-
витии микроциркуляторных нарушений [21].
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