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Исследования системы гемостаза в клинической 
практике выполняются, как известно, с целью 
диагностики различных нарушений свертывания 

крови и контроля медикаментозной терапии. Особен-
ностью данного раздела лабораторной диагностики 
является наличие широкого перечня методов иссле-
дования, большинство которых не стандартизированы, 
что порождает возможность ошибочной трактовки 
полученных данных. К числу таких методов относится 
активированное парциальное (или частичное) тромбо-
пластиновое время (АПТВ/АЧТВ), выполняющееся на 
обедненной тромбоцитами цитратной плазме крови 
и использующееся для решения целого ряда диагно-
стических задач – мониторирования гепаринотерапии, 
определения активности некоторых факторов свер-
тывания (VIII, IX, XI, XII) и антител к ним, выявления 
волчаночного антикоагулянта и некоторых других [1, 2]. 

Первые сообщения о целесообразности исполь-
зования АПТВ для мониторинга гепаринотерапии 
появились в 1962 году [5]. С тех пор, метод оценки 
АПТВ рекомендуется профессиональными сообщест-
вами для мониторинга дозирования нефракциониро-
ванного гепарина [9]. Такой лабораторный контроль 
позволяет корректировать дозу гепарина определяя 
и поддерживая целевой терапевтический диапазон от 
1,5 до 2,5 по отношению АПТВ (больной/контроль) 
[3, 6]. Экспериментальные исследования показали, 
что поддержание этого терапевтического диапазона 
позволяет достигнуть клинически значимой гипокоагу-
ляции, без увеличения числа геморрагических ослож-
нений. При этом известно, что поддержание гипокоа-
гуляции по отношению АПТВ на уровне более 2,5, как 
правило, сопровождается значительным увеличением 
числа кровотечений [7]. По данным Anand et al. при 
результате АПТВ до 100 секунд, увеличение времени 

свертывания в тесте на 10 секунд увеличивает риск 
кровотечения на 7% [4]. Тем не менее, эти рекоменда-
ции относительны, поскольку различные тест-системы 
обладают разной чувствительностью к гепарину и в 
ряде случаев удлинение АПТВ менее чем в 1,5 раза 
может сопровождаться геморрагическим синдро-
мом. Как известно, диапазон, рекомендованный для 
контроля гепаринотерапии, предполагает определение 
лабораторией референтных значений АПТВ, с учетом 
использования той или иной аналитической системы, 
и информирование об этом лечащих врачей [8].

АПТВ-реагенты получают обычно с использованием 
биологических источников липидов (головной мозг жи-
вотных, бобы сои) или путем их искусственного синтеза. 
При этом класс фосфолипидов и жирных кислот, вхо-
дящих в состав этих реагентов, весьма разнообразен. 
Активность реагентов и их чувствительность к дефициту 
факторов свертывания, гепарину и волчаночному анти-
коагулянту зависит не только от состава фосфолипидов, 
но и от используемых активаторов контактной фазы 
свертывания крови – каолина, эллаговой кислоты, 
диоксида кремния и других.

К сожалению, для рассматриваемого метода ис-
следования, отсутствует процедура стандартизации, 
аналогичная применяемой для протромбинового 
теста. В связи с этим, результаты, полученные в разных 
лабораториях, мало сопоставимы. Учитывая, что в рас-
поряжении клинических лабораторий в России имеются 
более 10 соответствующих тест-систем отечественного 
и импортного производства целью настоящего иссле-
дования явился сравнительный анализ наиболее часто 
используемых реагентов АПТВ и аттестация их по чув-
ствительности к гепарину.
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Материалы и методы

В работе были использованы коммерческие плазмы 
производства фирмы Siemens, аттестованные по со-
держанию гепарина (Dade CiTrol Heparin Controls, Low 
and High) и Plasma control N. Сравнивали результаты, 
полученные при использовании следующих тест-сис-
тем: АПТВ-EL-тест, жидкий и сухой, АПТВ-тест, АПТВ-
соя-тест (фирмы Технология-Стандарт; примечание: 
в тексте, таблицах и рисунке приведено сокращенное 

обозначение фирмы – Т-С), АЧТВ-тест (фирмы Ренам), 
Actin, Actin FS, Actin FSL, Pathromtin (Siemens), PTT, PTTa 
(Roche) и ES (Helena), заказанными для исследования 
в 2013 году. Определение АПТВ проводили с помощью 
полуавтоматического коагулометра Start-4 (Roche), 
с механическим способом регистрации образования 
фибрина, а также автоматического анализатора гемо-
стаза СА-1500 (Sysmex), имеющего оптическую систему 
детекции. Исследования дублировались, учитывался 
средний результат.

Рис. 2. Отношение 
АПТВ/АЧТВ, 
определенное 
в образцах плазмы, 
аттестованных по 
активности гепарина
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Рис. 1. Результаты исследования контрольной плазмы N с помощью АПТВ-реагентов различных производителей
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Результаты и обсуждение

На первом этапе исследования был проведен 
анализ активности АПТВ-реагентов в контрольной 
плазме N (Plasma control N, Siemens) параллельно - на 
автоматическом и полуавтоматическом коагуломе-
трах. Как видно из рис. 1 результат АПТВ зависел от 
используемых тест-систем и составил при выполнении 
исследования на автоматическом анализаторе СА-
1500 от 23,2 до 34,4 (28,2±3,73) сек, и от 25,3 до 
33,1 (28,9±2,79) сек, при анализе на полуавтомати-
ческом анализаторе Start-4.

Полученные данные свидетельствовали о различной 
активности исследованных реагентов, которая, в целом, 
соответствовала референтным диапазонам, указанным 
в инструкции к соответствующим тест-системам. Из-
вестно также, что диапазон нормальных нормальных 
значений АПТВ обычно составляет 25–36 сек [9].

Далее, для оценки чувствительности анализируемых 
реагентов к гепарину были проведены исследования 
плазмы, стандартизованной по уровню этого антико-
агулянта, с низким (0,2 Ед/мл) и высоким уровнем 
(0,6 Ед/мл) гепаринизации. По каждому образцу плаз-
мы рассчитывалось отношение АПТВ с использованием 
в качестве знаменателя результата исследования контр-
ольной плазмы N соответствующим набором реагентов. 

Можно видеть, что время образования фибри-
на при использовании различных АПТВ-реагентов 
варьировало в широком диапазоне значений для 

Таблица 1. Результаты определения АПТВ/АЧТВ в образцах плазмы, стандартизированных по уровню 
нефракционированного гепарина

Тест-
система

 

Время АПТВ/АЧТВ, сек Отношение АПТВ/АЧТВ

Плазма с низким уровнем 
гепарина (0,2 Ед/мл)

Плазма с высоким 
уровнем гепарина (0,6 Ед/

мл)

Плазма с низким уровнем 
гепарина (0,2 Ед/мл)

Плазма с высоким 
уровнем гепарина (0,6 Ед/

мл)

Start-4 CA-1500 Start-4 CA-1500 Start-4 CA-1500 Start-4 CA-1500

АПТВ-El-тест 
(жидкий) 

(Т-C)
35,1 34,7 63,8 61,4 1,37 1,33 2,49 2,35

ES (Helena) 47,8 52,7 71,5 77,3 1,46 1,35 2,19 1,98

АПТВ-El-тест 
(сухой) (Т-C)

37,8 37,7 69,5 65,1 1,47 1,36 2,69 2,36

Actin FSL 
(Siemens)

45,0 40,9 95,7 91,9 1,51 1,29 3,21 2,92

АПТВ-тест 
(Т-С)

48,1 45,7 93,1 87,4 1,55 1,29 3,01 2,46

PTTa (Roche) 56,2 51,4 110,9 103,7 1,58 1,37 3,11 2,76

Actin FS 
(Siemens)

45,2 48,2 97,0 93,6 1,58 1,58 3,39 3,06

PTT (Roche) 48,9 - 93,7 - 1,58 - 3,02 -

АПТВ-соя-
тест (Т-C)

51,2 50,4 163,2 158,1 1,65 1,72 5,26 5,10

Actin 
(Siemens)

47,8 42,5 79,7 68,5 1,71 1,56 2,85 2,51

Pathromtin 
(Siemens)

62,6 58,9 122,2 126,1 1,81 1,63 3,53 3,48

АЧТВ-тест 
(Ренам)

83,1 100,7 <200 <200 2,65 3,03 - -

плазм с низким и высоким уровнем гепаринизации 
(табл.1 и рис. 2). Сравнительную оценку чувствитель-
ности тест-систем к гепарину провели по отношению 
АПТВ для всех исследованных образцов тест-систем. 
В данной таблице и на рисунке АПТВ-реагенты были 
ранжированы в соответствие с чувствительностью 
к малой дозе гепарина в контрольной плазме, иссле-
дованной на коагулометре Start-4. Если оценить полу-
ченное отношение АПТВ то определяется его разброс 
от 1,33 до 3,03 в образце плазмы с низким уровнем 
гепарина (удлинение от контрольных значений, 
в среднем, в 1,63 раза) и от 1,98 до 5,26 в образцах 
с высоким уровнем этого антикоагулянта (удлинение 
от контрольных значений, в среднем, в 3,03 раза). От-
метим, что отсутствие данных по реагенту PTT (Roche) 
на анализаторе СА-1500 связано с высокой мутностью 
реактива, не предназначенного для использования 
в условиях оптической системы детекции фибрина. 
Кроме того, результат исследования плазмы с высо-
ким уровнем гепарина в случае применения набора 
реагентов АЧТВ-тест (Ренам) превысил 200 секунд и не 
был зафиксирован приборами.

Полученные результаты свидетельствуют, что ак-
тивность АПТВ-реагентов мало значима для монито-
рирования гепаринотерапии. Так при исследовании 
плазмы с низким уровнем гепарина реагентами PTTa 
(Roche) полученные 56,2 сек соответствовали отно-
шению АПТВ – 1,58, а 62,6 сек в тесте с реагентами 
Pathromtin (Siemens) – отношению АПТВ 1,81. В тоже 
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время результат 63,8 сек был определен при высоком 
уровне гепаринизации с отношением АПТВ равным 
2,49, при исследовании плазмы реагентами АПТВ-El-
тест (жидкий) (Т-С). 

Оценивая кратность возрастания времени обра-
зования фибрина в АПТВ с использованием разных 
приборов и на разных уровнях гепаринизации плазмы 
мы установили, что наибольшей чувствительностью 

Заключение

В настоящее время отечественным лабораториям доступна линейка импортных и отечественных тест-систем 
для определения АПТВ. Однако международное профессиональное сообщество не выработало методов его 
стандартизации, как это было с протромбиновым тестом. Использование разных АПТВ-реагентов для мони-
торирования гепаринотерапии без учета индивидуальной чувствительности реагента к гепарину может иметь 
неблагоприятные клинические последствия в виде кровотечений и тромбозов. Мы полагаем, что оптимально 
в этих целях использовать тест-системы, имеющие средние значения чувствительности к данному антикоагулянту. 
Проведенные исследования подтверждают тезис о том, что те или иные АПТВ-реагенты имеют предпочтитель-
ные цели использования. Следующие публикации в этом направлении планируются по оценке чувствительно-
сти АПТВ-реагентов при определении дефицита VIII и IX факторов свертывания крови и выявлении эффектов 
волчаночного антикоагулянта. 

к гепарину обладает тест-система Pathromtin (Siemens), 
а наименьшей – АПТВ-Еl-тест (жидкий) и ES (Helena). 
При сравнении результатов этих тест-систем получен-
ных на одном образце исследуемой плазмы отношение 
АПТВ/АЧТВ отличается более чем в 1,5 раза. Вероят-
но, высокой чувствительностью к гепарину обладает 
и тест-система АЧТВ-тест (Ренам), однако, оценить ее 
результаты в диапазоне высоких уровней гепариниза-
ции не удалось.


