
РОССИЙСКОЕ
КАРДИОЛОГИЧЕСКОЕ
ОБЩЕСТВО

614 Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2023;19(6) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2023;19(6)

Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2023;19(6):614-627 
DOI:10.20996/1819-6446-2023-2981 
ISSN 1819-6446 (Print) 
ISSN 2225-3653 (Online)

Фенотипы тромбоцитов и практические аспекты 
методов тестирования функции тромбоцитов 
в кардиологии
Кобалава Ж. Д.1,2, Писарюк А. С.1,2*, Филькова А. А.3,4, Тухсанбоев Ё. С.1,2, 
Болдырева А. А.3,4, Лазутова Д. П.3,4, Мерай И. А.1,2, Пантелеев М. А.3,4

1Российский университет дружбы народов имени Патриса Лумумбы, Медицинский институт, Москва, 
Россия
2ГКБ им. В. В. Виноградова ДЗМ, Москва, Россия
3Центр теоретических проблем физико- химической фармакологии Российской академии наук, Москва, 
Россия
4Национальный медицинский исследовательский центр детской гематологии, онкологии и иммунологии 
имени Дмитрия Рогачева, Москва, Россия

Традиционно оценка нарушений функции тромбоцитов использовалась врачами- гематологами для диагностики наследственных тромбоцитопатий (та-
ких, как синдром Бернарда- Сулье, псевдоболезнь Виллебранда, тромбастения Гланцмана и др.), и приобретенных (симптоматических) тромбоцитопатий 
(возникающих при гемобластозах, уремии, циррозах печени и т.д.), а также для прогнозирования риска интраоперационного кровотечения в этих группах 
пациентов. Позже методы тестирования функции тромбоцитов стали использоваться врачами- кардиологами сначала в экспериментальных и клинических 
исследованиях, а затем много лет проводились попытки внедрения их в клиническую практику. В настоящее время появились данные об ассоциации ги-
перреактивных тромбоцитов с патогенезом развития сердечно- сосудистых событий и потенциальный спектр применения тестов расширился. При этом, 
несмотря на наличие различных согласительных документов о возможности оценки тромботического и геморрагического риска, мониторинга антитромбо-
цитарной терапии под контролем функции тромбоцитов, в том числе выпущенных российскими экспертами, остается мно-
го тонкостей и вопросов об аспектах их применения в реальной клинической практике (трудности разработки надежного 
алгоритма тестирования, большое количество заметных различий в параметрах анализа и интерпретации таких тестов, до-
казательная база и экономическая целесообразность рутинного использования). Кроме того, само понятие фенотипа тром-
боцитов не имеет четкой концепции. Цель обзора — описать лабораторные методы оценки функциональной активности тром-
боцитов на сегодняшний день, дать представление практикующему врачу- кардиологу о месте их применения и разобраться, 
что понимают под термином "фенотип тромбоцитов" ученые и врачи.

Ключевые слова: тестирование функции тромбоцитов, функциональная активность тромбоци-
тов, гиперреактивность тромбоцитов, фенотипы тромбоцитов, агрегометрия, проточная цитоме-
трия, мониторинг антитромбоцитарной терапии.
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The assessment of platelet dysfunction is usually used by hematologists to diagnose inherited (such as Bernard- Soulier syndrome, platelet-type-von Willebrand 
disease, Glanzmann thrombasthenia, etc.), and acquired (symptomatic) platelet disorders (in hemoblastoses, uremia, liver cirrhosis, etc.), as well as to predict the 
risk of intraoperative bleeding in these groups of patients. Later, laboratory platelet function tests began to be used by cardiologists, first in experimental and clinical 
studies. In further years, attempts were made to introduce them into clinical practice. Current data show association between platelet hyperreactivity and pathogenesis 
of cardiovascular events. At the same time, despite the various consensus papers on assessing thrombotic and bleeding risk, monitoring antiplatelet therapy, including 
those published by Russian experts, in practice there are many subtleties and questions about the practical aspects of using laboratory tests. In addition, the definition of 
platelet phenotype does not have a clear concept. The review purpose was to describe laboratory methods for assessing the platelet function, to give more information 
to cardiologists about its practical value and to understand what basic scientists and physicians mean by the term “platelet phenotype”.
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Рисунок 1. Тромбоциты в различных состояниях при формировании тромба

CD63 — CD63, LAMP-1 — гликопротеин лизосомальной мембраны, PS — фосфатидилсерин
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В этой статье обсуждаются такие ключевые поня-
тия, как фенотип тромбоцитов и что известно про раз-
ные фенотипы тромбоцитов на сегодняшний день, 
рассматриваются доступные в настоящее время мето-
ды тестирования функции тромбоцитов (ТФТ), их до-
стоинства, ограничения и доказательная база; а также 
области применения этих методов в кардиологии, на-
личие рекомендательных документов, целесообраз-
ность использования и будущие перспективы.

Фенотип и гиперреактивность 
тромбоцитов в кардиологии

В общепринятом смысле под "фенотипом" пони-
мают наблюдаемый или измеряемый феномен, кото-
рый проявляет биологический организм в результате 
взаимодействия его генотипа и окружающей среды 
[1, 2]. Тромбоциты могут иметь различные функцио-
нальные состояния, а также могут взаимодейство-
вать с другими клетками (рис. 1). Термин "фенотип 
тромбоцитов" чаще всего в литературе использует-
ся для описания параметров, которые оценивают-
ся при анализе неактивированных тромбоцитов, та-
ких как их размер, морфологические особенности, 
количество рецепторов, внутриклеточных гранул 
(рис. 2), содержание в крови молодых ретикуляр-
ных форм и т.д. Однако, это не единственное опре-
деление данного термина, в литературе встречаются 
и другие трактовки, так, "фенотип тромбоцитов" ис-
пользуют для описания свой ств единичных тромбо-
цитов или даже субпопуляций тромбоцитов, которые 
отличаются от находящихся в состоянии покоя [3], 
при этом определенные состояния тромбоцитов мо-

Введение

За последние десятилетия медицинское сообще-
ство стало свидетелем значительного улучшения ис-
ходов сердечно- сосудистых заболеваний. Однако, 
несмотря на это ишемическая болезнь сердца (ИБС) 
в результате атеросклероза коронарных артерий про-
должает оставаться основной причиной сердечно- 
сосудистой смерти в России 1 и во всем мире 2. Для 
первичной профилактики (в отдельных случаях) 
и вторичной профилактики и лечения назначают ан-
титромбоцитарную терапию (АТТ), мишенью которой 
является тромбоцит. При этом в реальной клиниче-
ской практике при назначении АТТ о функции тром-
боцитов мало что известно и, как правило, рутинно 
какая-либо другая информация, кроме количества 
тромбоцитов, не используется. В это же время число 
методов лабораторной диагностики функциональной 
активности тромбоцитов достаточно велико, а спектр 
потенциального применения их в кардиологии до-
статочно широк: от стратификации риска сердечно- 
сосудистых заболеваний и назначения ацетилсали-
циловой кислоты (АСК) для первичной профилак-
тики до оценки ишемического/геморрагического 
риска и мониторинга АТТ. При этом повсеместно ис-
пользуется понятие "гиперреактивных" тромбоцитов 
и протромботического фенотипа тромбоцитов, кото-
рые не являются общепринятыми терминами и мно-
гими учеными и врачами понимаются по-разному.

1   Federal State Statistics Service (Rosstat) (In Russ.) Федеральная служба госу­
дарственной статистики. Available from: https://rosstat.gov.ru/

2  World Health Organization. Noncommunicable diseases progress monitor 
2020. Geneva: World Health Organization, 2020. Available from: https://www. 
who.int/publications/i/item/9789240000490
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Рисунок 2. Схематичное строение тромбоцита

CD40 — CD40, CD40L — CD40 лиганд, CD63 — CD63, CD36 — CD36, CLEC2 — лектиноподобный рецептор 2 С-типа, 
GPIb- IX-V — гликопротеиновый комплекс 1b- IX-V, GPIIb- IIIa — гликопротеин IIb- IIIa, GPVI — гликопротеин VI, 
LAMP-1 — гликопротеин лизосомальной мембраны, PAR4 — активируемый протеазой рецептор 4, PAR1 — акти-
вируемый протеазой рецептор 1, TP — рецепторы тромбоксана, АДФ — аденозиндифосфат, АТФ — аденозин-
трифосфат, ТХА2 — тромбоксан А2

На рисунке изображены некоторые рецепторы тромбоцита, участвующие в его активации: 

• Рецепторы адгезии (интегрин αIIbβ3, интегрин α2β1, интегрин α6β1 и комплекс гликопротеиновый комплекс 
Ib- IX-V) взаимодействуют со своими лигандами (например, коллаген и фактор фон Виллебранда) для начала 
активации. 

• Рецепторы P2Y
12

 и P2Y
1
 и рецепторы TP к TXA2 активируются при взаимодействии с растворимыми вторичны-

ми агонистами — АДФ и ТХА2. Взаимодействие АДФ с рецепторами P2Y
12

 играет центральную роль в устойчи-
вой активации гликопротеиновых IIb/IIIa рецепторов, ведущих к стабильному формированию агрегата тромбо-
цитов. 

• Гликопротеиновый рецептор VI — ключевой рецептор коллагена, непосредственно участвующий в активации 
тромбоцитов в зоне повреждения сосудистой стенки, активирующий рецептор семейства лектиновых типа С2 
(CLEC2), в том числе, опосредованно может усиливать активацию тромбоцитов. 

• Тромбин — белок, образующийся в результате работы плазменного звена свертывания, активирует тромбо-
цит через рецепторы PAR1 и PAR4.

• В цитоплазме тромбоцита содержатся три типа гранул: альфа- гранулы, плотные гранулы (δ-гранулы) и лизо-
сомы. Альфа-гранулы преимущественно содержат белки такие, как факторы свертывания (фактор V и фактор 
Виллебранда), адгезионные белки (тромбоспондин, P-селектин, фибриноген, фибронектин, витронектин), 
а также большое количество медиаторов воспаления и ангиогенеза (тромбоцитарный фактор 4, интерлейкин-8, 
тромбоцитарный фактор роста, трансформирующий фактор роста и фактор роста эндотелия сосудов). Внешняя 
мембрана гранул содержит P-селектин и интегрин αIIbβ3. Это позволяет тромбоциту усилить свою адгезион-
ную и агрегационную способность после секреции альфа- гранул. Плотные гранулы преимущественно содержат 
низкомолекулярные вещества, такие как АДФ/АТФ, кальций, магний, серотонин, на мембранах плотных гранул 
содержатся мембранные белки (CD63 и др.). В тромбоцитарных лизосомах содержатся кислые гидролазы такие, 
как катепсины, галоктозидаза, арилсульфатаза, кислая фосфатаза, на мембранах лизосом находятся мембран-
ные белки (CD63, LAMP-1 и др.).

• Поверхностные молекулы СD40, CD40L, CD36 могут быть участниками патологической активации тромбоци-
тов, есть данные о их связи с различными заболеваниями. 
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метрией (СТА)), при индуцировании агрегации тром-
боцитов до определенного уровня у пациентов, кото-
рые не получают АТТ [7]. Есть также понятие "высокая 
остаточная реактивность тромбоцитов" (ВОРТ), кото-
рое подразумевает под собой резистентность к антиа-
грегантной терапии и проявляется агрегацией тромбо-
цитов при стимуляции агонистами, которой не должно 
быть, так как рецепторы к ним должны быть заблоки-
рованы [7, 8]. В 2013 г. J. S. Berger и соавт. стали назы-
вать "фенотипом гиперреактивных тромбоцитов" по-
пуляцию тромбоцитов, у которых при проведении СТА 
(Chronolog, Havertown, PA, USA) во время совмест-
ной стимуляции субмаксимальными концентрациями 
адреналина и серотонина, выявляли профиль с инду-
цированной агрегацией тромбоцитов до уровня, пре-
вышающего наблюдаемый при применении любо-
го из агонистов отдельно [9]. У субъектов с повышен-
ной (>60%) агрегацией тромбоцитов как к одному 
адреналину, так и адреналину в сочетании с серото-
нином, наблюдалось повышенное поглощение серо-
тонина тромбоцитами, а также количество переносчи-
ков и сродство к ним. В популяции здоровых субъектов 
совместная стимуляция субмаксимальными концен-
трациями адреналина и серотонина выявляла под-
группу индивидуумов с гиперреактивным профилем 
агрегации тромбоцитов, который был связан с измене-
ниями функции серотонина в тромбоцитах. В 2018 г. 
M. K. Puurunen с соавт. провели дополнительное иссле-
дование гиперреактивности тромбоцитов в когорте па-
циентов Фремингемского исследования (Framingham 
Heart Study) [10]. Авторы измеряли функцию тромбо-
цитов при помощи СТА, используя в качестве активато-
ров коллаген, аденозиндифосфат (АДФ), и адреналин 
в разных концентрациях. В результате этого исследо-
вания выяснилось, что гиперреактивность тромбоци-
тов на фоне стимуляции АДФ в концентрации 1,0 мк-
моль/л значимо ассоциировалась с развитием ишеми-
ческого инсульта (относительный риск (ОР) 1,68 [95% 
доверительный интервал (ДИ) 1,13-2,50], p=0,011). 
В тоже время не было выявлено связи с развитием со-
бытий у пациентов с профилем тромбоцитов, получа-
емым при стимуляции коллагеном или адреналином 
в различных концентрациях. Позднее под гиперреак-
тивностью тромбоцитов стали понимать также и по-

гут быть ассоциированными с развитием различных 
болезней [4-6]. Известно, что изменения протеома 
тромбоцитов и клеточной архитектуры на молекуляр-
ном уровне влияют на размер, морфологию тромбо-
цита, реактивность и другие свой ства, повышающие 
или подавляющие функцию тромбоцитов в различ-
ных обстоятельствах. Некоторые научные коллективы 
называют фенотипом как показатели функции тром-
боцитов, то есть их способность к активации (адге-
зии, агрегации, секреции, участие в коагуляционных 
реакциях, взаимодействие с другими клетками), так 
и особенности внутриклеточной сигнализации (в том 
числе определенный "протеом"). В литературе можно 
встретить упоминания следующих фенотипов тром-
боцитов: тромбоциты в состоянии покоя ("quiescent"), 
тромботический ("thrombotic"), прокоагулянтный 
("procoagulant"), фиксированный ("primed"), рефрак-
терный ("refractory"), истощенный ("exhausted"), раз-
драженный ("angry"), клейкий ("sticky"), воспаленный 
("inflamed") и другие [3]. При этом у одного и того же 
пациента в один момент времени могут быть выяв-
лены разные популяции тромбоцитов, например, на 
рис. 1 показаны тромбоциты в различных состояни-
ях, которые можно обнаружить у пациента при фор-
мировании тромба. В тоже время некоторые автор-
ские коллективы под фенотипом могут понимать осо-
бенности популяций тромбоцитов, выявленные при 
определенной патологии, и это не всегда наслед-
ственные тромбоцитопатии (при которых происхо-
дит реализация мутационных изменений в генотипе), 
описаны "фенотип тромбоцитов при инфаркте мио-
карда", "фенотип тромбоцитов при сахарном диабе-
те" и др. (табл. 1 в приложении).

Однако общепринятого понимания происхож-
дения и значения фенотипических вариаций тром-
боцитов нет, они не имеют четкой концепции на се-
годняшний день, также как и нет универсального 
определения термина "фенотип тромбоцитов", что 
приводит к постоянной терминологической путани-
це и спорам.

Под гиперреактивностью тромбоцитов чаще все-
го понимают профиль, получаемый при проведении 
оптической турбидиметрической агрегометрии (на-
зываемую также световой трансмиссионной агрего-
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Таблица 1. Пороговые значения для высокой (остаточной) и низкой реактивности тромбоцитов [12]

Методика исследования Высокая (остаточная) реактивность 
тромбоцитов 

Низкая реактивность тромбоцитов

VerifyNow P2Y12 ≥208 PRU ≤85 PRU
VerifyNow АСК ≥550 ARU -
Multiplate Analyzer ≥46 U ≤18 U
VASP ≥50% PRI ≤16% PRI
TEG platelet mapping P2Y12 ≥47 mm ≤31 mm
АСК — ацетилсалициловая кислота, PRU — P2Y12 reaction units (P2Y12 единицы реактивности), ARU — aspirin reaction units 
(единицы реактивности на АСК), U — единицы, % PRI — platelet reactivity index (индекс реактивности тромбоцитов), TEG — ТЭГ 
(тромбоэластография), VASP — vasodilator-stimulated phosphoprotein фосфорилирование вазодилататор-стимулированного 
фосфопротеина
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Время

кровотечения

Адгезия

тромбоцитов

По Дьюке

По Айви

Адгезия тромбоцитов

к стеклу

Другие методы

Другие методы

Ретракция

(контракция)

кровяного сгустка

Простой метод

Hemodyne

Ректрактограф

АГК1-02М

ТЭГ

Тромбодинамика

Тромбоэластография Platelet Mapping

Устаревший метод,

в кардиологиии используется

крайне редко.

В кардиологии не используется.

Экспериментальный метод,

в кардиологии не используется.

В кардиологии используется

для мониторинга

антиагрегантной терапии.

Агрегация

тромбоцитов

Проточные

камеры

СТА

(Рис. 6, 7)

ФСП-метод

Импедансный

метод

Автоматическая

СТА

Многоканальная

СТА

СТА используется для выявления

наличия резистентности к АСК,

клопидогрелу и др., для мониторинга

антитромбоцитарной терапии.

Модификации СТА недостаточно

исследованы, потенциально облегчают

выполнение СТА. ФСП и импедансный

методы не применяются в клинической

практике.

Экспериментальный метод,

в кардиологии не используется.

Определение

способности тромбоцитов

к образованию агрегатов

в проточных камерах

Исследование

секреции

гранул

Люмиагрегометрия

Исследование секреции

серотонина с помощью

радиоактивной метки 

ИФА

Высокоэффективная

жидкостная

хроматография

Метод использовался

в гематологии, но в настоящее

время практически полностью

вытеснен проточной

цитометрией, в кардиологии

не используется.

Рисунок 3. Методы тестирования функции тромбоцитов

АСК — ацетилсалициловая кислота, ИФА — иммуноферментный анализ, ПЦР — полимеразная цепная реакция, СТА — 
световая трансмиссионная агрегометрия, ТХА2 — тромбоксан А2, TXB2 — тромбоксан B2, ТЭГ — тромбоэластография, 
ФАТ — функциональная активность тромбоцитов, ФСП — флуктуации светопропускания, CLEM — корреляционная 
световая и электронная микроскопия, cryo- EM — криоэлектронная микроскопия, PALM — фотоактивируемая локали-
зационная микроскопия, PAINT — визуализация локальных треков с помощью "Накопления точек на основе ДНК для 
визуализации в наноразмерной топографии", SIM — микроскопия структурированного освещения, STORM — микро-
скопия стохастической оптической реконструкции, SPIM — селективная микроскопия плоскостного освещения, STED — 
микроскопия со стимулированным истощением выбросов сверхвысокого разрешения, SMLM — методы микроскопии 
локализации одиночных молекул, VASP — фосфолирирование вазодилататор- стимулированного фосфопротеина
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Определение

уровня

Тромбоксана А2

Определение ТХВ2

в сыворотке или

плазме крови (ИФА)

Проточная

цитометрия

Трудоемкий малодоступный метод,

редко используется в кардиологии

для определения резистентности к АСК.

Проточная цитометрия используется

в гематологии для диагностики

наследственных тромбоцитопатий.

ФАТ и VASP-методы – частные случаи

проточной цитометрии с дополнительной

стимуляцией тромбоцитов определенными

активаторами. VASP-метод используется

в кардиологии для мониторинга

антитромбоцитарной терапии.

Генетические исследования на выявление мутаций в генах кодирующих

строение рецепторов, сигнальных белков, белков цитоскелета и т.д.

используются в гематологии. В кардиологии генетические исследования

для определения функциональной активности тромбоцитов не используются,

но может быть выполнено генотипирование по маркеру CYP2C19

(Ген CYP2C19 кодирует белок CYP2C19 (S-мефенитоингидроксилаза) –

изофермент семейства цитохрома P450, участвующий в метаболизме ряда

лекарственных препаратов в печени) для мониторинга антитромботической

терапии

Определение

11-дегидротромбоксана

В2 в моче

Проточная цитометрия

без дополнительной

стимуляции тромбоцитов

(иммунофенотипирование)

Проточная цитометрия

с дополнительной

стимуляцией тромбоцитов

различными активаторами

ФАТ

VASP-метод

Генетические

исследования

ПЦР

Секвенирование

по Сэнгеру

Другие методы

Полногеномное

секвенирование

Микроскопия используется в кардиологии

только для подсчета количества

тромбоцитов, для оценки функции

тромбоцитов не используется.

Микроскопия

Светлопольная/широко-

польная (Рис. 8)

Конфокальная/Конфокальная

лазерная сканирующая 

QPM/DHM

CLEM/cryo-EM

SPIM

Коммерческие 

тесты

STED

SMLM (SIM, PALM, 

PAINT и STORM) 

VerifyNow (Рис. 9)

Plateletworks

PFA – 100/200

IMPACT

Multiplate

Analyzer

T-TAS 01

Методы используются в кардиологии

для мониторинга антиагрегантной терапии,

наиболее изученными являются VerifyNow

и Multiplate Analyzer

Рисунок 3. Методы тестирования функции тромбоцитов

АСК — ацетилсалициловая кислота, ИФА — иммуноферментный анализ, ПЦР — полимеразная цепная реакция, СТА — 
световая трансмиссионная агрегометрия, ТХА2 — тромбоксан А2, TXB2 — тромбоксан B2, ТЭГ — тромбоэластография, 
ФАТ — функциональная активность тромбоцитов, ФСП — флуктуации светопропускания, CLEM — корреляционная 
световая и электронная микроскопия, cryo- EM — криоэлектронная микроскопия, PALM — фотоактивируемая локали-
зационная микроскопия, PAINT — визуализация локальных треков с помощью "Накопления точек на основе ДНК для 
визуализации в наноразмерной топографии", SIM — микроскопия структурированного освещения, STORM — микро-
скопия стохастической оптической реконструкции, SPIM — селективная микроскопия плоскостного освещения, STED — 
микроскопия со стимулированным истощением выбросов сверхвысокого разрешения, SMLM — методы микроскопии 
локализации одиночных молекул, VASP — фосфолирирование вазодилататор- стимулированного фосфопротеина
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логические тесты: клинический анализ крови (подсчет 
количества тромбоцитов, определение среднего объ-
ема тромбоцита (MPV — mean platelet volume), шири-
ны распределения тромбоцитов по объему (PDW — 
platelet distribution width), % крупных тромбоцитов) 
и микроскопическое исследование мазка перифе-
рической крови (подсчет количества тромбоцитов, 
определение размера и морфологических особенно-
стей тромбоцитов) и функциональные тесты (рис. 3, 
табл. 2 в приложении)

Практические аспекты, доказательная 
база и перспективы применения 
методов тестирования функции 
тромбоцитов в кардиологии

В клинических рекомендациях по кардиологиче-
ской патологии указано, что всем пациентам кардио-
логического профиля вне зависимости от приема 
АТТ при первичном обследовании следует выпол-
нять клинический анализ крови с подсчетом количе-
ства тромбоцитов [13], а при выявлении тромбоци-
топении необходимо выполнить микроскопическое 
исследование мазка периферической крови с под-
счетом количества тромбоцитов глазом (по Фонио) 3. 
В случае подтверждения тромбоцитопении после 
микроскопического исследования, пациенты долж-
ны обследоваться по диагностическому алгоритму 
для пациентов с тромбоцитопенией. Для пациен-

3  Меликян А. В., Пустовая Е. И., Цветаева Н. В., Егорова Е. К. Национальное 
гематологическое общество. Идиопатическая тромбоцитопеническая 
пурпура (ИТП) у взрослых. Клинические рекомендации 2021. Доступно по 
адресу /Available from: https://cr.minzdrav.gov.ru/schema/150_2

вышение уровня разных маркеров активации тромбо-
цитов: микровезикулы тромбоцитов (PMPs — platelet 
microparticles), метаболитов тромбоксана А2 (ТХА2), 
растворимой формы P-селектина, CD40L тромбоци-
тарного происхождения [11], а затем и данные цито-
метрии и даже выявленные полиморфизмы генов [7]. 
Таким образом, понятие "гиперреактивных" тромбо-
цитов является достаточно широким и может вклю-
чать в себя как изменение функции, выявленное про-
стыми тестами, так и более сложные отклонения, при 
этом в клинической практике исследования по изуче-
нию влияния "гиперреактивности" тромбоцитов на то 
или иное явление крайне разнородны и с трудом под-
даются обобщению.

Таким образом, "гиперреактивность тромбоцитов" 
скорее обобщенное понятие и может быть использо-
вано в широком смысле, но не подходит для плани-
рования и реализации научных исследований в отли-
чие от термина "ВОРТ" (в некоторых источниках высо-
кая реактивность тромбоцитов — high platelet reactivity 
(HPR)) и термина "низкая реактивность тромбоцитов" 
(low platelet reactivity LPR), которые уже имеют клини-
чески подтвержденные и стандартизованные методи-
ки определения и пороговые значения (табл. 1) [8, 
12]. Термин "фенотип тромбоцитов" нуждается в фун-
даментальном переосмыслении и создании общей 
концепции.

Методы оценки тромбоцитарного звена  
в кардиологии

К методам оценки тромбоцитарного звена в кли-
нической практике относят количественные и морфо-
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Таблица 2. Рекомендательные документы и показания для тестирования функции тромбоцитов в кардиологии

Тип документа Год Показания
Консенсус определения ВОРТ 
международной рабочей группы по ВОРТ 
[15]

2010 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
• для стратификации риска ишемических/тромботических событий после ЧКВ, 

включая тромбоз стента.
На момент выхода документа нет доказательств (крупномасштабных 
клинических исследований) демонстрирующих, что коррекция АТТ на основе 
ТФТ улучшает клинические исходы. 

Рекомендации американского общества 
торакальных хирургов [16]

2012 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
• При необходимости оперативного вмешательства, 

в том числе не кардиохирургического.
Обновленный консенсус определения 
ВОРТ международной рабочей группы по 
ВОРТ [17]

2013 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
• для стратификации риска ишемических/тромботических событий после ЧКВ.

На момент выхода документа нет доказательств (крупномасштабных 
клинических исследований) демонстрирующих, что коррекция АТТ на 
основе ТФТ улучшает клинические исходы и рутинное использование ТФТ не 
рекомендовано, однако в некоторых случаях для принятия решения о коррекции 
АТТ можно использовать ТФТ (только в совокупности с клинической оценкой).

Согласительный документ рабочей группы 
по тромбозам Европейского общества 
кардиологов [18]

2014 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ) 
и высоким риском тромбоза стента:

• Тромбоз стента в анамнезе;
• Множественное стентирование;
• Поражение ствола левой коронарной артерии;
• Поражением единственного оставшегося сосуда, кровоснабжающего миокард.
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Тип документа Год Показания
Рекомендации по реваскуляризации 
Европейского общества кардиологов 
и Европейского общества торакальных 
хирургов [19]

2014 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
• Тромбоз стента в анамнезе;
• Высокий риск развития кровотечения;
• Подозрение на резистентность к АТТ;
• Планируемое проведение КШ;
• Непривеженность пациентов к лечению.

Заключение междисциплинарного 
совета экспертов Российского общества 
ангиологов и сосудистых хирургов, 
Российского научного общества 
специалистов по рентгенэндоваскулярной 
диагностике и лечению, Национальной 
ассоциации по борьбе с инсультами, 
Национального научного общества 
воспаления [8]

2014 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
• При высоком риске тромбоза стента в следующих случаях: повторные 

эпизоды острого коронарного синдрома, некардиоэмболические инсульты, 
эпизоды острой ишемии нижних конечностей; тромбоз стента ранее; 
множественное стентирование коронарных артерий ранее; поражение ствола 
левой коронарной артерии или поражение единственной функционирующей 
коронарной артерии;

• При высоком риске развития кровотечения;
• При подозрении на резистентность к одному из компонентов АТТ, 

включая выявление генотипов, носительство которых ассоциировано 
с резистентностью к клопидогрелу;

• Неприверженность пациентов к лечению; 
• При подготовке к проведению к операции КШ или другого, в том числе 

не кардиохирургического оперативного вмешательства;
• При назначении воспроизведенного (дженерического) клопидогрела, 

замене клопидогрела одного производителя на клопидогрел другого 
производителя, замене тикагрелора или прасугрела на клопидогрел для 
оценки эффекта отмены препарата.

Обновленный консенсус экспертов 
определения функции тромбоцитов 
и генетического тестирования для 
контроля назначения ингибиторов 
рецепторов P2Y12 у пациентов с ЧКВ [12]

2019 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ):
1. Для принятия решения о сроках кардиохирургического или 

не кардиохирургического оперативного вмешательства и сокращения 
сроков до выполнения операции.

2. Пациентам со стабильной ИБС и плановым ЧКВ:
• Для прогнозирования развития кровотечения или тромботического события
• Для эскалации лечения у пациентов с ВОРТ (переход на более мощные 

ингибиторы рецепторов P2Y12) у пациентов с высоким риском 
тромботических событий

• Для скрининга ВОРТ и выбора АТТ, который следует оставить пациенту 
в случае приема тройной антитромботической терапии и скором переходе 
на ДАТТ с одним антитромбоцитарным препаратом

3. Пациентам с острым коронарным синдромом (инфаркт миокарда 
с подъемом сегмента ST/инфаркт миокарда без подъема сегмента ST)

• Для прогнозирования развития кровотечения или тромботического события
• Для эскалации терапии у пациентов с ВОРТ
• Для скрининга ВОРТ у пациентов, которым выполнена деэскалация 

с мощного ингибитора рецепторов P2Y12 на клопидогрел ("управляемая" 
деэскалация) при определенных клинических ситуациях: кровотечение, 
высокий риск кровотечения, социально-экономические показания).

Рекомендации по острому коронарному 
синдрому без подъема сегмента ST 
на ЭКГ Российского кардиологического 
общества, одобренные Министерством 
здравоохранения [20].

2020 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ, при необходимости 
укорочения временного интервала между отменой ингибитора рецепторов 
P2Y12 и операцией КШ для определения наиболее безопасного времени 
вмешательства рекомендуется рассмотреть возможность оценки функции 
тромбоцитов

Рекомендации по острому коронарному 
синдрому без подъема сегмента ST на ЭКГ 
Европейского общества кардиологов [21].

2020 ТФТ показано только пациентам, получающим ДАТТ (на предмет ВОРТ) для 
деэскалации терапии ингибитором рецепторов P2Y12 (например, с переходом 
с прасугрела или тикагрелора на клопидогрел) и может рассматриваться как 
альтернативная стратегия ДАТТ, особенно для пациентов сОКС, которые считаются 
неподходящими для применения мощного ингибитора рецепторов P2Y12. Деэскалация 
может выполняться без конкретного алгоритма на основании клинической оценки или 
под контролем ТФТ или генотипирования CYP2C19, в зависимости от профиля риска 
пациента и доступности соответствующих методов диагностики.

Консенсус Европейского общества 
кардиологов [22]

2023 Имеющиеся данные не подтверждают рутинное использование ТФТ для 
контроля АТТ. 

Рекомендации по острому коронарному 
синдрому без подъема сегмента ST на ЭКГ 
Европейского общества кардиологов [23].

2023 Положительное значение ТФТ для "управляемой" деэскалации с мощных ингибиторов 
рецепторов P2Y12 на клопидогрел после первого месяца ДАТТ у пациентов 
с ЧКВ остается неясным и недостаточно обоснованным. Необходимо проводить 
дальнейшие проспективные исследования в потенциальных группах интереса. 

АТТ — антитромбоцитарная терапия, ДАТТ — двойная антитромбоцитарная терапия, ВОРТ — высокая остаточная реактивность 
тромбоцитов, ИБС — ишемическая болезнь сердца, КШ — коронарное шунтирование, ТФТ — тестирование функции тромбоцитов, 
ЧКВ — чрескожное коронарное вмешательство, ЭКГ — электрокардиография

Таблица 2. Рекомендательные документы и показания для тестирования функции тромбоцитов в кардиологии
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пливались знания о клиническом значении ВОРТ 
и проводилась стандартизация ТФТ. От неоспори-
мых доказательств связи ВОРТ с тромботическими 
событиями [24-32], низкой реактивности тромбо-
цитов с кровотечениями [33-35] и возможности ис-
пользования этого показателя для стратификации 
риска кровотечений, особенно в группе пациентов, 
которым планируется кардиохирургическое или не-
кардиохирургическое вмешательство [36] до по-
пыток "управляемой" АТТ (GRAVITAS, TRIGGER-PCI, 
ARCTIC, ANTARCTIC, TROPICAL-ACS и др.) [37-52]. 
В 2020 г. в клинических рекомендациях по остро-
му коронарному синдрому (ОКС), выпущенных 
Российским кардиологическим обществом и одо-
бренных Министерством здравоохранения РФ, поя-
вилось упоминание о возможности оценивать риск 
кровотечения у пациентов с двой ной антитромбоци-

тов, получающих АТТ, следует выполнять клиниче-
ский анализ крови с подсчетом количества тромбо-
цитов не реже, чем 1 раз в год [14]. Что касается 
функциональных тромбоцитарных тестов, то ситу-
ация с внедрением их в рутинную практику врача- 
кардиолога достаточно парадоксальная: с одной сто-
роны, во времена персонифицированной терапии, 
когда все наши действия направлены на профилак-
тику развития событий, а мишенями фармакологи-
ческого воздействия являются повышенные цифры 
АД, повышенный уровень липидов, гиперреактив-
ные тромбоциты, АТТ назначается без проведения 
ТФТ. С 2010 г. выходило много рекомендательных 
документов, которые пытались внедрить методы ТФТ 
в практику (табл. 2).

По рекомендательным документам, представлен-
ным в табл. 2 [15-23], можно проследить как нака-

АСК — ацетилсалициловая кислота, ДАТТ — двойная антитромбоцитарная терапия, ИФА — иммунофермент-
ный анализ, СТА — световая трансмиссионная агрегометрия, ТХА2 — тромбоксан А2, TXB2 — тромбоксан B2,
ТЭГ — тромбоэластография, ФАТ — функциональная активность тромбоцитов, VASP — фосфолирирование
вазодилататор-стимулированного фосфопротеина, QPM — количественная фазово-контрастная микроскопия,
DHM — цифровая голографическая микроскопия, CLEM — корреляционная световая и электронная микроскопия,
cryo-EM — криоэлектронная микроскопия, SPIM — селективная микроскопия плоскостного освещения,
STED — микроскопия со стимулированным истощением выбросов сверхвысокого разрешения, SMLM — методы
микроскопии локализации одиночных молекул

Общепринятые обязательные методы
Устаревшие или труднодоступные методы
Возможные методы дополнительного обследования тромбоцитов 
Потенциально перспективные методы

Клинический
анализ крови
с подсчетом 
количества
тромбоцитов

Микроскопическое
исследование мазка

периферической
крови 

*Светлопольная (подсчет

тромбоцитов по Фонио)

Выполняется пациентам

с кардиологическими

заболеваниями 1 раз в год или

чаще при наличии показаний

*по Дьюке

*по Айви

*Опреление TxВ2 в сыворотке

или плазме крови методом ИФА

*Определение 11

дегидротромбоксана В2 в моче.

*СТА

*Автоматическая СТА

*Многоканальная СТА

VASP-метод

*Plateletworks
*PFA-100/200
*Total Thrombus-formation
Analysis System 

Полногеномное
секвенирование

*Широкопольная

*Конфокальная

*QPM DHM CLEM

cryo-EM SPIM STED SMLM

*VerifyNowP2Y
12

*Multiplate

Analyzer

*без стимуляции
*со стимуляцией
*метод ФАТ

Platelet

Mapping

*ТЭГ
*Тромбодинамика

Выполняется всем пациентам

с кардиологическими заболеваниями

при выявлении изолированной

тромбоцитопении по результатам

клинического анализа (количество

тромбоцитов ниже 100,0 х 109/л)
Может быть выполнено,

при недоступности других

методов оценки

геморрагического риска

Может быть выполнено

пациентам с подозрением

на резистентность к АСК

при недоступности

других методовПотенциально в будущем

может использоваться

для оценки функции

тромбоцитов в кардиологии

Потенциально в будущем

может использоваться

для оценки функции

тромбоцитов в кардиологии

Возможно использование у пациентов

с ДАТТ, если информация о функции

тромбоцитов поможет врачу принять

клиническое решение:

*для оценки ишемического риска

*для оценки геморрагического риска (в

том числе перед операцией)

*для определения резистентности к

АСК

При недоступности коммерческих

тестов и достаточном опыте

лаборатории выполнения СТА

Возможно использование у пациентов с ДАТТ, если информация о

функции тромбоцитов поможет врачу принять клиническое решение:

*для оценки ишемического риска *для оценки геморрагического риска

(в том числе перед операцией) *для решения вопроса о деэскалации

АТТ

*VerifyNowАСК

*PFA-100/200

*ТЭГ Platelet 

Mapping

Агрегация
тромбоцитов

Коммерческие
тесты

Проточная
цитометрия ТЭГ Ретракция

кровяного сгустка
Генетические
исследования

Потенциально в будущем

может использоваться

для оценки функции

тромбоцитов в кардиологии

Потенциально в будущем

может использоваться

для оценки функции

тромбоцитов в кардиологии

Время 
кровотечения

Определение
уровня TxA2

Коммерческие
тесты

Может быть выполнено

пациентам с подозрением

на резистентность к АСК

Рисунок 4. Методы исследования тромбоцитарного звена у кардиологических пациентов
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тарной терапией (ДАТТ) перед операцией коронар-
ного шунтирования (КШ) для сокращения сроков до 
вмешательства с уровнем убедительности рекомен-
даций C и уровнем достоверности доказательств 4. 
В 2020 г. в рекомендациях по острому коронарному 
синдрому (ОКС), выпущенных Европейским кардио-
логическим обществом [21], появилась рекоменда-
ция о возможной деэскалации АТТ под контролем ТФТ 
с классом рекомендаций IIb и уровнем доказатель-
ности А, основанная на результатах наблюдательных 
и небольших рандомизированных исследований, 
при этом крупномасштабных РКИ, которые бы под-
твердили, что "управляемая" АТТ ТФТ может улучшать 
клинические исходы у пациентов с ОКС или стабиль-
ной ИБС с чрескожным коронарным вмешательством 
(ЧКВ) до сих пор нет. Только в одном исследовании из 
всех TROPICAL-ACS, показано, что "управляемая" деэ-
скалация АТТ у пациентов после ЧКВ была "не хуже" 
стандартной терапии [40]. В 2021 г. вышел система-
тический обзор с метаанализом, в который вошло 11 

РКИ и 3 наблюдательных исследования (20743 паци-
ента), в котором была показана безопасность и эф-
фективность "управляемой" АТТ с помощью ТФТ [53]. 
По данным метаанализа количество смертей от лю-
бых причин и крупных кровотечений не различались 
в обеих группах (группа обычной терапии и "управля-
емая" АТТ с помощью ТФТ), при эскалации АТТ умень-
шалось количество тромботических событий без по-
терь в безопасности, а при деэскалации уменьшалось 
количество крово течений без потерь в эффективно-
сти. В 2022 г. вышел другой систематический обзор 
с метаанализом, в который вошло 5 РКИ, авторы сде-
лали вывод, что у пациентов с ОКС "управляемая" те-
рапия не улучшает клинические исходы [54].

В целом на сегодняшний день самые последние 
рекомендательные документы не поддерживают ру-
тинное использование ТФТ. Однако, в тексте этих же 
документов можно найти указания на то, что дока-
зательная база о положительном клиническом зна-
чении использования ТФТ не вызывает сомнений 

АСК — ацетилсалициловая кислота, ДАТТ — двойная антитромбоцитарная терапия, СТА — световая трансмисси-
онная агрегометрия, ТХА2 — тромбоксан А2, TXB2 — тромбоксан B2, ТЭГ — тромбоэластография, VASP — фосфо-
лирирование вазодилататор-стимулированного фосфопротеина

Общепринятые обязательные методы
Устаревшие или труднодоступные методы
Возможные методы дополнительного обследования тромбоцитов 

количество

тромбоцитов

выше

100,0 х 109/л

Кардиологический пациент

Клинический анализ крови
с подсчетом количества

тромбоцитов

Выполняется пациентам

с кардиологическими

заболеваниями 1 раз в год

или чаще при наличии показаний

Кардиологический пациент
с изолированной тромбоцитопении

по результатам клинического

анализа (количество тромбоцитов

ниже 100,0 х 109/л)

Микроскопическое
исследование мазка

периферической крови
*Светлопольная (подсчет

тромбоцитов по Фонио)

количество

тромбоцитов

ниже

100,0 х 109/л

Обследование

тромбоцитопении

врачом-гематологом

Кардиологический пациент,
принимающий АСК

с подозрением

на резистентность

к АСК

*Опреление TxВ2

в сыворотке или плазме

крови методом ИФА

*Определение 11

дегидротромбоксана

В2 в моче.

*VerifyNowАСК

*ТЭГ Platelet

Mapping

*PFA-100/200 

Кардиологический пациент,
принимающий ДАТТ

с подозрением

на ВОРТ (высокий

тромботический риск)

Кардиологический пациент,
принимающий ДАТТ

с подозрением на низкую

реактивность тромбоцитов

(высокий геморрагический риск)

VASP-метод
*VerifyNowP2Y

12

*Multiplate

Analyzer

ТЭГ
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Mapping
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Рисунок 5. Алгоритм обследования тромбоцитарного звена у кардиологических пациентов
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роговизны других. Таким образом, практикующе-
му врачу- кардиологу необходимо ориентироваться 
в видах ТФТ, интерпретации результатов, в том числе 
знать пороговые значения некоторых тестов, а также 

и в определенных случаях их применение может 
быть оправдано, несмотря на отсутствие однознач-
ных крупномасштабных РКИ, сложностей выпол-
нения и интерпретации некоторых тестов или до-

Тестирование функции тромбоцитов в кардиологии 
Platelet function testing in cardiology

Рисунок 7.  Графическое изображение числовых параметров (максимум агрегации в процентах, максимальная 
скорость агрегации и индекс необратимости) полученных при проведении агрегометрии на агрегометре 
Solar AP 2110 c активатором АДФ 5 мкмоль/л у здоровых доноров до приема Кардиомагнила и через 120 
минут после приема Кардиомагнила

Рисунок 6.  Кривые агрегации тромбоцитов на основании данных агрегометрии, выполненных на агрегометре Solar 
AP 2110 c активатором АДФ 5 мкмоль/л у здоровых доноров до приема препарата Кардиомагнил и через 
120 минут после приема препарата Кардиомагнил

Индекс необратимости равен отношению степени агрегации тромбоцитов на шестисотой секунде к макси-
мальной степени агрегации. На представленных результатах наблюдается снижение ответа на стимуляцию 
 активатором после приема препарата Кардиомагнил. Эксперимент выполнен и представлен в виде иллюстрации 
авторами статьи
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понимать в каких клинических ситуациях ТФТ могли 
бы помочь для принятия клинического решения и их 
можно было бы применить без возникновения про-
тиворечий с рекомендательными документами. На 
рис. 4 представлены лабораторные методы обсле-
дования тромбоцитарного звена у кардиологиче-
ских пациентов и перспективы. На рис. 5 представ-
лен примерный алгоритм обследования тромбоци-
тарного звена у кардиологических пациентов.

Заключение

В реальной кардиологической клинической прак-
тике врачи должны придерживаться рекоменда-

тельных документов, потому что именно в них со-
держится информация с самым высоким уров-
нем доказательств. Однако, в отдельных случаях на 
принятие клинического решения выбора АТТ вли-
яют различные факторы, в том числе социально- 
экономические. В таких индивидуальных случаях не 
следует забывать, что есть дополнительный инстру-
мент оценки геморрагического/тромботического 
риска, а также такой инструмент, помогающий при-
нять решение о эскалации/деэскалации АТТ, как ТФТ. 
Результаты этих тестов никогда не следует исполь-
зовать отдельно, они должны быть интегрированы 
с многими другими клиническими, ангиографиче-
скими и социально- экономическими факторами. 
Таким образом, рутинное использование ТФТ на се-
годняшний день не рекомендовано из-за отсутствия 
крупномасштабных исследований, подтверждаю-
щих влияние на клинические конечные точки, одна-
ко доказательства пользы ТФТ для дополнительно-
го понимания риска у пациентов, получающих ДАТТ 
убедительны. При доступности, у пациентов с инди-
видуальным подходом ТФТ могут быть использованы 
для принятия клинического решения. Обсуждается, 
что в будущем индивидуальный подход с использо-
ванием ТФТ может быть не только у пациентов, по-
лучающих АТТ, а также для выбора пациентов, кому 
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Рисунок 8.  Характерные поля микроскопических снимков 
роста тромбов на коллагеновой подложке 
у здоровых доноров до приема Кардиомагнила 
и через 120 минут после приема

Рисунок 9.  Значения реактивности тромбоцитов, изме-
ренные в ARU aspirin reaction units (единицы 
реактивности на ацетилсалициловую кислоту), 
у здоровых доноров через 120 минут после 
приема препарата Кардиомагнил

Тромбоциты загружены DiOC6 (3,3’-дигексилокса-
карбоцианин) — флуоресцентный краситель, кра-
сящий клетки с разностью потенциалов на внешней 
и внутренней мембране. Все снимки сделаны на 30й 
минуте теста, скорость прокачивания крови через 
камеру — 10 мкл/мин. На характерных снимках по-
сле приема Кардиомагнила наблюдается снижение 
площади выросших тромбов на коллагеновой под-
ложке, а также увеличение количества нейтрофилов 
(белыми стрелками отмечены тромбы, зелеными 
стрелками нейтрофилы). Эксперимент выполнен 
и представлен в виде иллюстрации авторами статьи

На представленных результатах значения менее 
550 ARU, что указывает на отсутствие резистентно-
сти к ацетилсалициловой кислоте
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следует назначить АСК или другие АТТ в качестве пер-
вичной профилактики, учитывая накопление знаний 
о влиянии, например сахарного диабета на развитие 
гиперреактивности тромбоцитов и связи гиперреак-
тивности тромбоцитов с сердечно- сосудистыми со-
бытиями.

Отношения и Деятельность. Все авторы заявля-
ют об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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