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В останні роки загальнови-
знаним є факт впливу злоякіс-
ної пухлини на коагуляційний
стан крові. Пухлинний процес,
незалежно від первинної ло-
калізації, спричинює значні
розлади в системі гемостазу,
а саме: гіперкоагуляційні по-
рушення, пригнічення або ак-
тивація фібринолізу та зни-
ження антиагрегаційної актив-
ності судинної стінки [1–3]. На-
явні в клініці тромботичні ус-
кладнення зумовлені, перш за
все, специфічним впливом
злоякісної пухлини на систему
згортання крові [4; 5]. За дани-
ми багатьох авторів, більш ніж
у 25 % онкологічних хворих
тромбози глибоких вен нижніх
кінцівок є першим симптомом
розвитку злоякісної пухлини
[6; 7]. Венозні тромбози глибо-
ких вен — найбільш часта при-
чина тромбоемболії легеневої
артерії, які виникають у після-
операційному періоді більш
ніж у 55 % випадків, і в струк-
турі післяопераційної леталь-
ності хворих з ураженням шлун-
ково-кишкового тракту посіда-
ють 2-ге–3-тє місце [7–9].

Тромботичні ускладнення в
онкологічних хворих нерідко
супроводжуються геморагічни-
ми, що пояснюється розвит-
ком ДВЗ-синдрому, який вияв-
ляється більш ніж у половини
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хворих на рак товстої кишки
[10]. Для цього контингенту
хворих проблема стає особ-
ливо актуальною, тому що ви-
сокий відсоток людей похило-
го віку, наявність супровідних
захворювань, травматичність
оперативного втручання, інфек-
ція є факторами, які сприяють
тромбоутворенню [11]. Пред-
ставляє науковий та практич-
ний інтерес справжнє уявлен-
ня про резервні можливості
системи гемостазу у хворих
на рак товстої кишки, що доз-
волить визначити латентні по-
рушення коагуляційного стану
крові та прогнозувати імо-
вірність і характер тромбоге-
морагічних ускладнень [12;
13].

Мета дослідження — діа-
гностика розладів системи ге-
мостазу у хворих на рак тов-
стої кишки та прогнозування
тромботичних ускладнень.

Матеріали та методи
дослідження

Обстежено 104 хворих на
рак товстої кишки III та IV ста-
дії. Утворено 2 групи хворих: з
III cтадією — 53 особи, з IV —
51, підібраних за статтю та
віком. Чоловіків було 59, жінок
45. Хворих у віці 30–49 років
— 11, 40–49 років — 18, 50–
59 років — 44, 60–79 років — 31.

Оцінку гемокоагуляції про-
водили за допомогою коагуло-
гічних методів [1]. Як конт-
рольні були результати до-
слідження стану системи гемо-
стазу 30 практично здорових
осіб у віці від 30 до 60 років.
Діагноз підтверджений на опе-
раційному столі та верифіко-
ваний гістологічно. Під час оцін-
ки стану тромбонебезпеки за-
стосовували функціональну
пробу І. І. Тютрина і співав-
торів [14; 15]. Суть проби по-
лягає в дослідженні реакції
системи гемостазу на моделі
претромбозу, який досягаєть-
ся двократним 5-хвилинним
припиненням кровообігу верх-
ньої кінцівки з 20–30-хвилин-
ним інтервалом.

З-поміж загальноприйнятих
тестів і методів визначали:
час рекальцифікації цитратної
плазми за Hodel; толерант-
ність плазми до гепарину за
Sigg; автокоагуляційний тест
за Berkarda et al.; протромбі-
новий час за Quick; тромбіно-
вий час за Biggs та McFarlane;
фібриноген за Р. А. Рутберг;
фібриноген В за методом Cum-
mine і Lyons у модифікації
X. Д. Ломазової; продукти па-
ракоагуляції за Lipinski et al. і
Goda et al. у модифікації В. Г.
Личева; ПДФ, РФМК методом
желефікації; вільний гепарин
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на основі автокоагуляційного
тесту за 3. С. Баркаганом і
Л. 3. Баркаганом; фібринолі-
тичну активність (ФА) за мето-
дом Fearnilly в модифікації
Gallimor зі et al.; сумарну та не-
ферментативну фібринолітич-
ну активність крові (СФА та
НФА) визначали за Б. А. Куд-
ряшовим та Л. А. Ляпіною. За-
пис тромбоеластограм (ТЕГ)
проводили на гемокоагуло-
графі ГМК4-02.

Аналізували такі константи:
r — час початку реакції; k —
час утворення згустка; t — час
формування фібринотромбо-
цитарної структури, МА —
максимальна амплітуда тром-
боеластограми, ІТП — індекс
тромбодинамічного потенціа-
лу; ФА — фібринолітична ак-
тивність (І. І. Тютрин, В. В.
Удут, М. Н. Шпісман, 1985).

Оцінювали агрегаційну здат-
ність тромбоцитів за Born. Оп-
тичну щільність плазми вимі-
ряли на апараті ФЕК-56. Як
індуктор агрегації використо-
вували АДФ фірми “Reanal” у
кінцевій концентрації 1⋅10–7

моль/л. Дослідження прохід-
ності глибоких вен нижніх кін-
цівок приводили до операції
методом радіоізотопної фле-
бографії за Webber у модифі-
кації А. І. Алтуніна. Матема-
тичну обробку результатів до-
сліджень здійснювали після
створення бази даних у сис-
темі Microsoft Excel і Microsoft
Access за допомогою пакета
програм, інтегрованих у систе-
му Microsoft Office з викорис-
танням t-критерію Стьюдента.

Результати дослідження
та їх обговорення

Аналіз результатів дослі-
дження системи регуляції агре-
гатного стану крові (PACK), от-
риманих у здорових добро-
вольців, дозволив визначити
високі компенсаторні можли-
вості останньої. У відповідь на
проведені функціональні проби
визначалося зниження агрега-
ційної активності тромбоцитів з
(27,11±0,84) до (23,12±0,42) %
на 10-й хвилині реєстрації про-

цесу та сповільнення часу по-
чатку АДФ-індукованої агрегації
з (14,12±0,23) до (16,18±0,73) хв
(Р<0,05). При цьому на фоні
гіпокоагуляційного зрушення ге-
мостатичного потенціалу крові,
за даними ТЕГ, виявлено ста-
тистично значне збільшення
константи г з (13,59±0,25) до
(15,56±0,20) хв та зниження
ІТП з (6,23±0,21) до (5,84±0,16)
відн. од. і ослаблення зовні-
шнього механізму утворення
протромбінази, зниження ПВ з
(19,5±0,36) до (20,90±0,33) та
ПІ з (123,3±4,2) до (108,6±2,15) %
(Р<0,05), відзначається поси-
лення тромбінової активності
та кінетики процесу тромбоут-
ворення (динаміка констант
АКТ — зменшення Т1 та Т2 з
(1,29±0,01) до (1,10±0,02) хв і з
(9,30±0,29) до (6,00±0,37) хв
відповідно; збільшення А з
(68,50±2,11) до (80,80±2,07) %
та МА з (97,59±1,76) до
(90,85±1,71) %.

На цьому фоні реєструється
посилення фібринолітичної ак-
тивності крові (ФА за ТЕГ поси-
люється з (11,64±1,68) до

(25,78±1,60) %, а СФА з (14,45±
0,27) до (24,78±36) %, Р<0,05),
причому ферментативний ком-
понент СФА, визначений за
різницею між СФА та НФА,
збільшується на 50–70 %, а не-
ферментативний — на 90–110 %
від вихідного рівня (табл. 1).

Дослідження системи PACK
у хворих на рак товстої кишки
дозволило виявити вихідну
структурну та хронометричну
гіперкоагуляцію, яка має біль-
шу інтенсивність при генера-
лізації злоякісного процесу.
Високі показники ФА крові об-
стежуваних хворих (ФА за ТЕГ
(13,35±2,19) і (33,20±2,66) %,
СФА (16,58±0,90) і (18,53±0,38) %
для III та IV стадій відповідно)
порівняно з результатами,
одержаними у здорових осіб,
пояснюються, очевидно, су-
марним ефектом ФА крові та
ФА ракових клітин і, крім цьо-
го, пов’язані з відповідною ре-
акцією фібринолітичної систе-
ми на надходження в крово-
носне русло тромбогенних
субстанцій з пухлинної ткани-
ни (табл. 2).

Таблиця 1
Показники системи гемостазу у здорових добровольців,

n=30, М±m

Показники До проби Після проби Показники  До проби Після проби

r, хв 13,59±0,25 15,56±0,29 СГ, 0,60±0,05 0,43±0,02*
відн. од.

k, хв 7,47±0,25 7,84±0,17 ФА, 7,92±0,39 10,21±0,51*
відн. од.

t, хв 35,49±1,80 35,83±1,42 СФА, % 14,45±0,27 24,78±0,36*
МА, мм 45,58±0,56 45,35±0,59 НФА, % 4,16±0,02 8,96±0,02*
ФА, % 11,64±1,68 25,78±1,60 Т1, хв 1,29±0,01 1,10±0,02
ІТП, 6,23±0,21 5,84±0,16 T2, хв 9,30±0,29 6,00±0,37*
відн. од.
ВР, с 66,50±7,33 65,40±3,19 А, % 68,50±2,11 80,80±2,07*
ПІ, % 123,3±4,2 108,60±2,15 МА, % 87,59±1,76 90,85±1,71
ПВ, с 19,15±0,36 20,90±0,33 IІТ, 1,80±0,03 1,77±0,03

відн. од.
ТПГ, хв 5,65±0,26 5,18±0,39 Т1, с 14,12±0,23 16,18±0,73*
ТВ, с 14,40±0,31 14,95±0,37 Т2, хв 16,27±0,25 18,34±0,29*
Фг, г/л 2,26±0,07 2,09±0,04* А2, % 7,34±0,47 6,98±0,62
Фг В, г/л 0,14±0,02 0,42±0,18* А10, % 27,16±0,84 23,12±0,42*
ПДФ, + 0,00±0,00 0,15±0,08 А20, % 28,36±0,48 27,27±0,47
ФМК, + 0,15±0,08 0,55±0,12* МА, % 31,24±0,26 28,11±0,30*

Примітка. У табл. 1 і 2: * — розбіжності вірогідні порівняно з вихідними
показниками, Р<0,05.
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У хворих на рак товстої киш-
ки відповідно до функціональ-
ної проби є посилення струк-
турної та хронометричної гіпер-
коагуляції — скорочення з
(9,7±1,1) до (9,05±0,59) хв і з
(12,58±0,27) до (10,64±0,27) хв,
k — з (3,77±0,44) до (3,02±
0,10) хв.

Відповідно до III та IV стадії,
посилення ретрактильної здат-
ності тромбоцитів (збільшення
ІТП з (14,43±1,85) до (19,01±2,16)
відн. од. та з (13,02±1,99) до

(15,14±2,14) відн. од. у III і IV
стадіях відповідно), приско-
рення та посилення їх агрега-
ційної активності (зниження Т1
з 15,29±0,46 до 13,87±0,54,
посилення А2 з 12,76±0,27 до
15,39±0,18, А10 з 32,45±0,31
до 37,18±0,35; А20 з 53,12±0,63
до 61,27±0,50 (див. табл. 2,
проба)).

У відповідь на пробу у хво-
рих на рак товстої кишки III
стадії відмічається зниження
ФА, яке реєструється всіма

використаними в роботі мето-
дами. При цьому спостері-
гається зниження СФА з
(16,53±0,80) до (12,59±1,77) %,
в основному визначається
зменшення активності її фер-
ментативного компонента з
(8,79±0,10) до (5,23±0,08) %.

У хворих з генералізацією
злоякісного процесу виявлено
зниження ФА крові з (33,51±2,54)
до (27,39±2,04) % за методом
ТЕГ і з (18,54±0,48) до (16,31±
0,47) % для СФА. Статистич-
но вірогідної динаміки фер-
ментативного компонента ФА
немає. Неферментативний
компонент фібринолізу зни-
жується на 30 % від початко-
вого і з (8,87±0,10) до (5,19±
0,10) %. Отримані дані свід-
чать про виснаження резерв-
них можливостей системи ге-
мостазу у хворих на рак тов-
стої кишки III та IV стадій, що
зумовлене тривалим компен-
саторним напруженням її функ-
ціональної активності у від-
повідь на порушення прокоагу-
лянтної ланки гемостазу.

Висновки

1. У хворих на рак товстої
кишки III та IV стадій виявле-
но виснаження резервних за-
пасів фібринолітичної системи
крові та простациклінгенерую-
чої активності судинної стінки
в умовах гіперкоагуляційного
порушення гемостатичного по-
тенціалу крові. Це дозволяє
розцінювати розлади системи
гемостазу як хронічний латент-
ний ДВЗ-синдром, який при
хірургічному лікуванні може
трансформуватися як в тром-
бози, тромбоемболії, так і в
кровотечі.

2. На фоні вказаних функ-
ціональних відхилень у сис-
темі PACK у хворих на рак
товстої кишки реалізація вияв-
леного патологічного стану си-
стеми гемостазу в тромбоут-
ворення у глибоких венах
нижніх кінцівок визначена у
8,12 % випадків при генералі-
зації злоякісного процесу (IV
стадія) та в 28,8 % випадків —
при III стадії.

Таблиця 2
Показники системи гемостазу у хворих на рак товстої кишки

III–IV стадії, М±m

Показники III стадія, n=53 IV стадія, n=51
До проби Після проби До проби Після проби

ТЕГ
r, xв 9,17±1,10 9,05±0,59* 12,58±0,27 10,69±0,28*
k, xв 3,77±0,44 3,02±0,10* 5,24±0,25 4,32±0,12*
t, xв 25,97±2,70 27,73±3,02 25,78±0,93 27,57±1,27*
MA, мм 47,74±2,25 51,68±2,48 62,64±0,70 60,0±0,6
ФА, % 13,35±2,19 9,78±1,49* 33,51±2,54 27,39±2,04*
IТП, відн. од. 14,43±1,85 19,01±2,16* 13,02±1,99 15,14±2,14

Коагулограма
ВР, с 68,00±2,23 67,09±1,44 58,61±1,50 67,13±0,42*
ПI, % 108,68±2,25 106,01±2,14 114,8±2,1 107,8±111,0*
ПВ, с 21,28±2,21 21,89±0,41 19,50±0,48 19,58±0,29
ТПГ, xв 6,06±0,16 6,64±0,18 4,81±0,16 5,42±0,10
ТВ, с 14,98±0,12 15,15±0,14 14,18±0,25 14,83±0,20*
Фн, г/л 2,12±0,23 2,35±0,22 3,09±0,14 3,58±0,16
ФнВ, г/л 0,24±0,05 0,28±0,05 1,08±0,04 1,05±0,02
ПДФ, ± 0,25±0,14 0,42±0,14* 0,25±0,08 0,21±0,28*
РФМК, ± 0,92±0,08 1,0±0,0 0,89±0,08 1,08±0,05*
СГ, відн. од. 0,18±0,01 0,16±0,01 0,48±0,02 0,50±0,01*
ФА, відн. од. 7,89±0,49 7,68±0,28* 14,12±0,94 16,03±0,98
СФА, % 16,53±0,80 12,59±1,77* 18,54±0,48 16,31±0,47*
НФА, % 8,04±0,46 8,24±0,88* 8,89±0,10 5,15±0,01*

АКТ

Т1, xв 1,37±0,03 1,30±0,04* 1,68±0,01 1,09±0,01*

Т2, xв 9,53±0,26 9,32±0,29* 9,01±0,23 7,71±0,25*
А, % 59,08±1,59 62,08±1,38* 67,00±2,48 61,29±1,69*
МА, % 82,50±0,69 83,50±0,59* 85,38±1,61 78,04±1,16*
ІІТ, відн. од. 1,68±0,03 0,61±0,03 1,86±0,02 1,81±0,02*

АГГ

Т1, с 10,29±0,29 10,01±0,16* 15,29±0,46 13,87±0,54*

Т2, xв 20,0±0,0 20,0±0,0* 20,0±0,0 20,0±0,0*

А2, % 21,35±2,11 20,96±3,15 12,76±0,27 15,39±0,18

А10, % 46,54±3,15 45,78±2,97 32,45±0,31 37,18±0,35

А20, % 66,38±4,21 63,11±2,78 53,12±0,63 61,27±0,50*

МА, % 65,99±4,23 63,12±2,78* 52,93±0,61 61,09±0,50*
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3. У процесі розвитку ново-
утворення система гемостазу
хворих на рак товстої кишки
зазнає істотних змін, ступінь і
глибина яких залежить від
стадії злоякісного процесу. Це
може служити поясненням та-
кого високого відсотка супро-
відних раку товстої кишки
тромботичних ускладнень.

Дані дослідження дозволя-
ють прогнозувати імовірність
тромбоутворення у хворих на
рак товстої кишки, що сприяє
своєчасному та адекватному
застосуванню профілактич-
них засобів для зниження
кількості тромбоемболічних
ускладнень та пов’язаної з
ними летальності.
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Залізодефіцитна анемія (ЗДА)
відзначається у 30–83,1 % ва-
гітних [1]. Доведено, що ЗДА
впливає на перебіг вагітності і
пологів, а також на стан ново-
народжених. Так, мимовільні
аборти, загроза переривання
вагітності, ранні та пізні гестози
у вагітних із ЗДА трапляються
значно частіше, ніж у загальній
популяції [2; 3].
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Відомо, що перебіг будь-
якого патологічного процесу в
організмі залежить від інтен-
сивності перекисного окислю-
вання ліпідів (ПОЛ) [4]. У ре-
акціях окислювання постійно
утворюються активні форми
кисню, що призводить до утво-
рення ліпоперекисів. Нагро-
мадження перекисів ліпідів
супроводжується ушкоджен-

ням мембран, у першу чергу
їхньої молекулярної структури.
У здорових тканинах цьому
процесу протистоять фермен-
ти-антиоксиданти: глутатіон-
пероксидаза (ГП), глутатіонре-
дуктаза (ГР) [5]. Вільні ради-
кали можуть мігрувати в між-
клітинний простір і в плазму
крові. У цих рідинах основна
антиоксидантна роль нале-


