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Реферат
Тромбозы становятся причиной и осложнением многих сердечно-сосудистых заболеваний, а их распро-
странённость остаётся лидирующей в структуре заболеваемости и смертности в России и во всём мире. 
 Современные фундаментальные и клинические исследования существенно дополнили традиционные пред-
ставления о механизмах тромбообразования. Прежде всего, переосмыслена триада Вирхова, в которой, по 
новым данным, ведущая роль отведена сосудистому повреждению, а замедление кровотока играет перво-
степенную роль в формировании лишь венозных, но не артериальных, тромбов. В последние годы деталь-
но исследованы механизмы эндотелиальной дисфункции, лежащей в основе тромбозов, ассоциированных 
с воспалительным (иммунотромбоз) и атеросклеротическим (атеротромбоз) поражением сосудистой стен-
ки. Расшифрованы клеточные и молекулярные механизмы приобретённой гиперкоагулемии и наследствен-
ной тромбофилии. Подвергается пересмотру традиционное представление о делении тромбов на «красные» 
(венозные, состоящие из фибрина и эритроцитов) и «белые» (артериальные, тромбоцитарные). Показано, 
что эритроциты могут занимать бо́льшую часть объёма не только венозных, но и артериальных тромбов, 
и играть важную роль в реакциях тромбообразования. Активно исследуется процесс сжатия (контракции, 
ретракции) тромбов, вызванный сокращением активированных тромбоцитов, изменяющий строение тром-
ба и влияющий на течение и исход тромбоза. Глубокое понимание патогенеза тромбозов с учётом совре-
менных представлений необходимо для эффективной профилактики, ранней диагностики и лечения тром-
ботических состояний.
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Abstract
Thrombosis becomes the cause and complication of many cardiovascular diseases, and their prevalence remains 
a leader in the structure of morbidity and mortality in Russia and throughout the world. Modern fundamental and 
clinical research has significantly supplemented traditional ideas about the mechanisms of thrombus formation. 
First of all, Virchow's triad has been rethought, in which, according to new data, the leading role is assigned to 
vascular damage, and slowing down blood flow plays a primary role in the formation of only venous, but not 
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arterial, blood clots. In recent years, the mechanisms of endothelial dysfunction underlying thrombosis associated 
with inflammatory (immunothrombosis) and atherosclerotic (atherothrombosis) damage to the vascular wall have 
been studied in detail. The cellular and molecular mechanisms of acquired hypercoagulability and hereditary 
thrombophilia have been deciphered. The traditional concept of dividing blood clots into “red” (venous, consisting 
of fibrin and red blood cells) and “white” (arterial, platelet) is being revised. It has been shown that red blood cells 
can occupy most of the volume of not only venous, but also arterial thrombi, and play an important role in thrombus 
formation reactions. The process of compression (contraction, retraction) of blood clots, caused by contraction of 
activated platelets, changing the structure of the blood clot and affecting the course and outcome of thrombosis, 
is being actively studied. A deep understanding of the pathogenesis of thrombosis, taking into account modern 
concepts, is necessary for effective prevention, early diagnosis and treatment of thrombotic conditions.
Keywords: thrombosis, arterial thrombus, venous thrombus, immunothrombosis, review.
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Актуальность
Тромбоз — прижизненное образование пато-
логического обтурационного сгустка крови 
в кровеносном сосуде среднего или крупного 
калибра, а также множественных макро- и/или 
микросгустков, нарушающих региональный 
кровоток. Тромбозы становятся причиной 
смертельно опасных сердечно-сосудистых за-
болеваний, таких как церебральная ишемия, 
острая ишемическая болезнь сердца и острая 
лёгочная тромбоэмболия. Заболевания системы 
кровообращения, включая тромбозы, — одна из 
ведущих причин смерти во всём мире, унося-
щая 17,5 млн жизней в год [1].

В России от сердечно-сосудистых заболева-
ний ежегодно умирают около 1 млн человек, что 
составляет около половины в структуре смерт-
ности [2]. Во всём мире тромбозы бывают при-
чиной смерти примерно в четвертой части слу-
чаев [3]. Предупреждение, раннее выявление 
и лечение тромботических заболеваний и ослож-
нений остаётся чрезвычайно актуальной меди-
цинской, научной и социальной проблемой [4, 5].

Клеточные и молекулярные механизмы 
тромбоза. Триада Вирхова
Патогенетическая триада, лежащая в основе 
тромбоза, включает изменение состава крови 
по типу гиперкоагуляции, повреждение сосу-
дистой стенки и замедление тока крови (рис. 1). 
Эта классическая концепция, известная под 
названием триады Вирхова и датированная 
XIX веком [6], сохранила своё значение до на-
ших дней, хотя и с существенными дополнени-
ями [7]. По современным представлениям, из 
компонентов триады ведущую роль в разви-
тии тромбоза играет повреждение сосудистой 
стенки, а замедление кровотока имеет значение 
только для венозных тромбозов, тогда как арте-
риальный тромбоз, напротив, сочетается с вы-
сокой скоростью кровотока [8].

Механическое или биологическое  повреждение 
сосудистой стенки — главная причина  тромбоза
В норме неповреждённые (неактивированные) 
эндотелиоциты, выстилающие внутреннюю по-
верхность кровеносных сосудов, обладают про-
тивотромботическими свойствами, которые 
обусловлены несколькими механизмами. Мо-
нослой эндотелиоцитов образует физический 
барьер между тромбогенным субэндотели-
ем, с одной стороны, и тромбоцитами и белка-
ми свёртывающей системы крови — с другой. 
Интактные эндотелиальные клетки секрети-
руют простациклин и оксид азота, ингибиру-
ющие агрегацию тромбоцитов [9, 10]. Кроме 
того, эндотелиоциты синтезируют физиоло-
гические антикоагулянты — тромбомодулин 
и протеин S [11], а также секретируют в кровь 
t-PA — фибринолитический фермент, тканевый 
активатор плазминогена [12].

В патологических условиях эндотелий мо-
жет повреждаться механически при травме [13] 
или активироваться биологически, например 
при атеросклерозе или под действием вирусов, 
эндотоксина либо воспалительных цитокинов 
(интерлейкина-1β, фактора некроза опухоли α, 
интерферона γ) [14], образовавшихся в резуль-
тате инфекции и системного или локального 
воспаления. Повреждённый или активирован-
ный эндотелий из нейтральной или антитром-

Рис. 1. Триада Вирхова и венозный тромбоз



101

Казанский медицинский журнал, 2024 г., том 105, №1Kazan Medical Journal 2024, vol. 105, no. 1

ботической сосудистой выстилки становится 
протромботической поверхностью, с которой 
контактирует кровь.

В условиях патологии эндотелий может экс-
прессировать тканевой фактор, который запу-
скает каскад коагуляции по внешнему пути 
[15, 16], а также секретировать белок PAI-1, 
ингибирующий фибринолиз [17]. Сосудистое 
повреждение приводит к обнажению субэн-
дотелиальных компонентов внеклеточного 
матрикса, таких как коллаген и фактор Вилле-
бранда, опосредующих адгезию тромбоцитов 
и вызывающих их активацию. Стимулирован-
ный или повреждённый эндотелий экспресси-
рует молекулы клеточной адгезии (E-селектин, 
ICAM-1, P-селектин), что делает его гиперад-
гезивным для лейкоцитов [18–20]. Кроме того, 
активированные эндотелиоциты экспрессиру-
ют и секретируют хемотаксические цитокины 
(интерлейкин-8, фактор активации тромбоци-
тов), которые стимулируют аккумуляцию, ак-
тивацию и адгезию лейкоцитов на сосудистой 
стенке [21, 22]. Указанные реакции инициируют 
развитие воспалительных тромбозов, или им-
мунотромбозов.

Таким образом, в состоянии покоя сосу-
дистая стенка поддерживает кровь в жидком 
состоянии, однако в ответ на повреждение, ме-
ханическое или биологическое, приобретает 
протромботические свойства, возникшие в ре-
зультате филогенеза (эволюционного защитно-
го механизма) и изначально направленные на 
образование гемостатического сгустка крови 
и остановку кровотечения. При многих пато-
логических состояниях, изменяющих струк-
туру и функциональное состояние эндотелия, 
адаптивные гемостатические реакции стано-
вятся патогенными и способствуют образова-
нию обтурационных тромбов.

Эндотелиальная дисфункция и/или нару-
шение целостности монослоя эндотелиальных 
клеток лежат в основе многочисленных сердеч-
но-сосудистых заболеваний и тромботических 
осложнений, чаще всего связанных с воспали-
тельным и/или атеросклеротическим пораже-
нием сосудистой стенки.

Изменения клеточного и белкового состава 
крови, вызывающие гиперкоагуляцию
В результате разнообразных регуляторных, 
фармакологических или патологических воз-
действий свёртываемость крови способна по-
низиться (гипокоагуляция) или повыситься 
(гиперкоагуляция). Гипо- и гиперкоагуляцию 
можно обнаружить с помощью лабораторных 
тестов и/или по клиническим проявлениям 

в виде, соответственно, геморрагического син-
дрома или тромбоза. И гипо-, и гиперкоагу-
ляция могут быть как наследственными, так 
и приобретёнными. Гиперкоагуляция — одно 
из условий и один из важнейших механизмов 
развития тромбозов различной этиологии.

Наследственную гиперкоагуляцию обознача-
ют термином «тромбофилия», отражающим, по 
контрасту с гемофилией, важную роль врож-
дённой гиперкоагуляции в предрасположенно-
сти к тромбозам. В основе тромбофилии часто 
лежат генетические полиморфизмы или му-
тации, снижающие концентрацию и/или ак-
тивность физиологических антикоагулянтов, 
которые тормозят образование тромбина в обла-
сти сосудистого повреждения [23]. К примеру, 
установлена связь между дефицитом антитром-
бина III и повышенным риском венозных тром-
бозов [24]. Известно более 250 мутаций гена 
SERPINC1 на хромосоме 1q, которые вызыва-
ют дефицит антитромбина III [25]. Хотя рас-
пространённость дефицита антитромбина III 
сравнительно невелика (0,02–0,2% в общей по-
пуляции), врождённый недостаток антитромби-
на III был выявлен у 1% пациентов с венозными 
тромбоэмболическими осложнениями [26].

Активированный протеин C в комплек-
се с кофактором, протеином S, — физиоло-
гический антикоагулянт, который подавляет 
образование тромбина путём расщепления фак-
торов Va и VIIIa [27]. Соответственно, дефицит 
протеина С и/или протеина S ассоциирован 
с высоким риском венозных тромбозов вслед-
ствие тромбинемии [28, 29]. Накоплены данные 
о более чем 200 различных мутациях, затраги-
вающих либо ген протеина С (PROC) на хро-
мосоме 2, либо ген протеина S (PROS1) на 
хромосоме 3. Распространённость врождённо-
го дефицита протеинов С и S составляет поряд-
ка 0,1–0,4% общей популяции [30].

Помимо наследственных дефектов физио-
логических антикоагулянтов, важную роль 
в развитии тромбофилии играют генетические 
аномалии факторов свёртывания крови. Так, 
лейденская мутация фактора V характеризует-
ся точечной мутацией (G1691A) в экзоне 10 гена 
F5 [31]. Это изменение в гене приводит к отсут-
ствию в белке, факторе V, одного из участков 
(Arg506), чувствительных к расщеплению фак-
тора V под действием активированного проте-
ина C, что существенно ослабляет способность 
этого протеина подавлять образование тромби-
на [32, 33]. Как следствие, риск венозных тром-
бозов увеличивается примерно в 7 раз у людей, 
гетерозиготных по лейденской мутации, и до 
80 раз — у гомозиготных [26, 33].
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Известен полиморфизм гена протромби-
на G20210A, который, так же как и лейденская 
мутация, распространён преимущественно 
в европейской популяции. Этот полиморфизм 
приводит к повышению уровня протромбина 
в плазме и многократно повышает риск веноз-
ного тромбоза [34].

Точечная мутация гена F9 (R338L) приво-
дит к существенному повышению уровня фак-
тора IX в крови, который также ассоциирован 
с повышенным риском тромботических ослож-
нений [35].

Приобретённая гиперкоагуляция встречает-
ся чаще наследственных тромбофилий и может 
иметь самые разные причины: инфекции, опе-
ративные вмешательства, приём лекарственных 
средств, отравления, укусы рептилий и множе-
ство других [36]. Гиперкоагуляция, связанная 
с приёмом пероральных контрацептивов или 
гиперэстрогенемией при беременности, раз-
вивается в результате повышенного синтеза 
факторов свёртывания крови и сниженного об-
разования антитромбина III [37]. Злокачествен-
ные новообразования также способствуют 
гиперкоагуляции, поскольку опухолевые клет-
ки способны экспрессировать тканевой фактор 
и секретировать другие прокоагулянты [38].

К числу аутоиммунных патологических со-
стояний с изменённым составом крови, которые 
сочетаются как с венозными, так и с артериаль-
ными тромбозами, относят антифосфолипидный 
синдром и гепарин-индуцированную тромбоци-
топению [36]. Причина тромбозов у пациентов 
с антифосфолипидным синдромом — циркули-
рующие аутоантитела, связывающиеся с фосфо-
липидами клеточных мембран эндотелиоцитов 
и тромбоцитов, что вызывает их активацию. 
Кроме того, антифосфолипидные антитела свя-
зываются с эпитопами фосфолипид-связываю-
щих белков (β2-гликопротеин, аннексин V), что 
приводит к дополнительной активации тром-
боцитов, стимуляции эндотелиоцитов и по-
следующей выработке прокоагулянтов [39].

Иммунная гепарин-индуцированная тром-
боцитопения развивается у части пациентов (до 
5%), леченых нефракционированным гепари-
ном. При этой патологии происходит выработка 
аутоантител в ответ на образование комплексов 
отрицательно заряженного гепарина и положи-
тельно заряженного белка — тромбоцитарного 
фактора 4 (PF4), который секретируется акти-
вированными тромбоцитами. Эти аутоантите-
ла способны связываться с комплексами PF4 
и гликозаминогликанов на поверхности моно-
цитов, клеток эндотелия и тромбоцитов, что 
приводит к гиперкоагуляции. Иммунная акти-

вация тромбоцитов вызывает их потребление 
в составе тромбов и/или усиленной элимина-
ции из кровотока, что обусловливает тром-
боцитопению. Как результат множественной 
иммунной активации клеток крови и эндоте-
лиоцитов, при гепарин-индуцированной тром-
боцитопении развивается (про)тромботическое 
состояние, которое сохраняется долгое время 
после отмены гепарина [39].

При протромботических состояниях активи-
рованные тромбоциты секретируют широкий 
спектр биоактивных молекул, которые играют 
важную роль не только в образовании тромбов 
[аденозиндифосфат (АДФ) и тромбоксан А2], но 
и в воспалении (провоспалительные цитокины) 
[40]. Активация тромбоцитов приводит к реор-
ганизации их мембраны, что сопровождается 
экстернализацией фосфатидилсерина и превра-
щением мембраны в матрицу для сборки фер-
ментных комплексов свёртывания крови [41].

Одновременно происходят экспрессия и ак-
тивация интегрина αIIbβ3, обеспечивающего 
связывание фибриногена и агрегацию тром-
боцитов, а также транслокация Р-селектина из 
α-гранул на поверхность тромбоцитов [41, 42]. 
Повышенная экспрессия Р-селектина при ги-
перкоагуляции играет важную роль в образова-
нии тромбоцитарно-лейкоцитарных агрегатов, 
прежде всего благодаря связыванию Р-селек-
тина со специфическим белковым лигандом 
(PSGL-1) на поверхности лейкоцитов [43–45]. 
Формирование тромбоцитарно-лейкоцитарных 
агрегатов в кровотоке — важный маркёр воспа-
лительных протромботических состояний раз-
личной этиологии [46].

Роль нарушений кровотока в развитии 
 тромбозов
Связь нарушений гемодинамики, свёртывае-
мости крови и тромбозов — наименее изучен-
ный аспект триады Вирхова, хотя известно, что 
турбулентность или застой крови бывают ве-
дущими патогенетическими факторами при ве-
нозных тромбозах [7]. Стаз и турбулентность 
кровотока имеют разнообразные патофизиоло-
гические последствия, совокупность которых 
предрасполагает к внутрисосудистому фибри-
нообразованию.

Во-первых, нарушения кровотока стиму-
лируют активацию эндотелиальных клеток 
и усиливают их прокоагулянтную активность 
с последующей экспрессией тканевого фак-
тора [47]. Экспрессия гена тканевого факто-
ра  обусловлена повышенной транскрипцией 
в ответ на активацию внутриклеточных сиг-
нальных систем, запускаемых механочувстви-
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тельными структурами клеточной мембраны 
[48], такими как механочувствительные кати-
онные каналы Piezo1 [49]. Длительная иммоби-
лизация, приводящая к замедлению кровотока 
в венах, вызывает снижение экспрессии пе-
риклапанными эндотелиоцитами факторов 
транскрипции FOXC2 и PROX1, что вызывает 
повышение локальной концентрации протром-
ботических белков (фактора Виллебранда, 
P-селектина, ICAM-1) и снижение уровня анти-
коагулянтов (протеина C, ингибитора пути тка-
невого фактора — TFPI) [50].

Во-вторых, застой крови создаёт условия для 
продолжительного контакта тромбоцитов и лей-
коцитов с эндотелием. Степень маргинации 
(краевого стояния) и концентрация тромбоци-
тов и лейкоцитов вблизи сосудистой стенки су-
щественно возрастают при замедлении кровото-
ка [51], что усиливает способность обоих типов 
клеток к взаимодействию с компонентами це-
лой или повреждённой сосудистой  стенки [52].

Более того, в условиях застоя крови тромбо-
циты могут быть дополнительно активированы 
веществами, которые высвобождаются из агре-
гированных и деформированных эритроци-
тов, прежде всего аднозинтрифосфатом (АТФ) 
и АДФ [52]. Известно, что стаз крови, вызывая 
локальную гипоксию, усугубляет воспалитель-
ное повреждение эндотелия, при котором эн-
дотелиоциты экспрессируют тканевой фактор 
в ответ на воздействие провоспалительных ци-
токинов (интерлейкина-1) [53].

Кроме того, при гипоксии, вызванной ста-
зом, эндотелиоциты сверхэкспрессируют мо-
лекулы Р-селектина, что способствует адгезии 
лейкоцитов через белок PSGL-1 [24]. Адге-
зия лейкоцитов к сосудистой стенке при вос-
палении, а также взаимодействие лейкоцитов 
с эритроцитами в условиях застоя крови могут 
увеличивать сопротивление кровотоку и ещё 
больше тормозить его [54]. В совокупности все 
эти обстоятельства предрасполагают к форми-
рованию тромбов и усугубляют тромботиче-
скую окклюзию [55].

Помимо клеточных эффектов, стаз кро-
ви замедляет «вымывание» активированных 
факторов свёртывания из очага повреждения 
сосудистой стенки и препятствует притоку фи-
зиологических антикоагулянтов. Известно, что 
замедление скорости кровотока увеличивает 
локальную концентрацию мономеров и рас-
творимых олигомеров фибрина, что создаёт 
условия для интенсивного формирования про-
тофибрилл и фибриновых волокон [56].

Важно отметить, что стаз крови играет клю-
чевую роль в патогенезе венозного тромбо-

за, в то время как для артериальных тромбов 
этот элемент триады Вирхова неприменим [8], 
поскольку в артериях, особенно стенозирован-
ных, скорость тока крови намного выше, чем 
в венах [55, 57–61].

Тромбогенные механизмы, связанные с вы-
сокой скоростью кровотока, включают, прежде 
всего, гидродинамическую активацию тромбо-
цитов через механочувствительные кальциевые 
каналы [62], а также активацию и механическое 
развёртывание больших молекул фактора Вил-
лебранда на поверхности эндотелия и в обна-
жённом субэндотелии [63].

Существуют и другие, ещё более сложные 
функциональные взаимосвязи между наруше-
ниями гемодинамики и протромботическими 
изменениями клеток крови, эндотелиоцитов 
и белкового состава крови, включая локаль-
ную концентрацию про- и антикоагулянтов. 
В сочетании с другими компонентами триады 
Вирхова они создают патогенетическую осно-
ву артериальных и венозных тромбозов.

Артериальные и венозные тромбы. 
 Тромбоэмболия
Артериальный тромбоз
Риск возникновения и выраженность клини-
ческих проявлений артериального тромбоза 
зависит, прежде всего, от врождённой предрас-
положенности артерии к развитию тромбоза 
(особенности гемодинамики, диаметр, извили-
стость, наличие бифуркаций и турбулентность 
кровотока) и гипоксической устойчивости тка-
ней, кровоснабжаемых соответствующей ар-
терией [60]. Наиболее уязвимы с точки зрения 
острого артериального тромбоза и клинически 
важны следующие сосуды: коронарные артерии 
(их тромбоз вызывает инфаркт миокарда), арте-
рии головного мозга (тромбоз ведёт к ишемиче-
скому инфаркту головного мозга, или инсульту) 
и артерии нижних конечностей (тромбоз может 
стать причиной гангрены).

Артериальный тромбоз чаще всего обуслов-
лен атеросклерозом — длительно текущим 
патологическим процессом, который поража-
ет артерии крупного и среднего калибра и ха-
рактеризуется инфильтрацией артериальной 
стенки липопротеинами, накоплением в ней мо-
ноцитов и макрофагов, вместе с другими ком-
понентами образующих атеросклеротическую 
бляшку, выбухающую в просвет сосуда. При 
эрозии или разрыве фиброзной капсулы ате-
росклеротической бляшки кровь контактиру-
ет с прокоагулянтными субэндотелиальными 
структурами (макрофагами, экспрессирующи-
ми тканевой фактор, коллагеном и др.), что при-
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водит к отложению фибрина, а также к адгезии, 
активации и агрегации тромбоцитов.

Адгезия тромбоцитов. В случае нарушения 
целостности эндотелиального слоя адгезивные 
рецепторы тромбоцитов связываются с белка-
ми субэндотелия, такими как коллаген, фактор 
Виллебранда, ламинин, фибронектин и тром-
боспондин [64]. Тромбоциты имеют два белко-
вых рецептора к коллагену: гликопротеин VI 
и интегрин α2β1 [65]. Кроме прямого взаимо-
действия с коллагеном, адгезия тромбоцитов 
к коллагену опосредуется фактором Вилле-
бранда [66], активные центры которого связы-
ваются как с субэндотелиальным коллагеном, 
так и с рецепторами тромбоцитов GPIb на по-
верхности покоящихся тромбоцитов [41, 67].

Активация тромбоцитов сопровождается 
выбросом биологически активных веществ из 
α- и δ-гранул тромбоцитов. Секреция δ-гранул 
играет особую роль в гемостазе, обеспечивая 
механизм положительной обратной связи, так 
как высвобождающийся из них АДФ стимули-
рует новые тромбоциты через пуриновые ре-
цепторы P2Y12 и P2Y1 [68].

Агрегация тромбоцитов. Прилипание тром-
боцитов друг к другу (агрегация) происходит 
после их активации и адгезии под действием 
физиологических индукторов, таких как АДФ, 
тромбин, адреналин, тромбоксан А2 и др. Клю-
чевую роль в агрегации тромбоцитов игра-
ет активация интегринового рецептора αIIbβ3, 
конформационное изменение которого приво-
дит к его связыванию с фактором Виллебран-
да и, особенно, с растворимым фибриногеном, 
который играет роль мостика между тромбо-
цитами [69, 70]. Новые данные указывают на 
важную роль в агрегации тромбоцитов раство-
римых олигомерных предшественников фибри-
на [71]. Таким образом, агрегация опосредуется 
молекулами активного интегрина αIIbβ3 и фи-
брина (фибриногена), которые склеивают тром-
боциты между собой.

Растущий фибрино-тромбоцитарный тромб 
усугубляет сосудистый стеноз, что приводит 
к повышению скорости локального кровото-
ка [72], который становится дополнительным 
протромботическим фактором вследствие ги-
дродинамического развёртывания и активации 
молекул фактора Виллебранда и дополнитель-
ной механической активации тромбоцитов 
и эндотелиоцитов. Эти и другие механизмы ле-
жат в основе так называемого атеротромбоза 
артерий [7]. Атеротромбоз может осложнять-
ся отрывом тромботических и атерогенных 
масс, приводя к локальной или системной  
эмболии.

Венозный тромбоз и тромбоэмболии
Венозные тромбы чаще всего образуются в глу-
боких венах нижних конечностей и таза [73]. 
Тромбоз вены опасен не столько сам по себе, 
сколько тем, что при полном или частичном от-
рыве тромба тромботические массы могут пе-
реноситься током крови, вызывая окклюзию 
лёгочной артерии и её ветвей. Как осложнение 
венозного тромбоза, тромбоэмболия лёгочной 
артерии представляет собой опасное для жиз-
ни состояние, способное приводить к внезап-
ной смерти вследствие острой лёгочно-сердеч-
ной недостаточности и кардиопульмонального 
рефлекса. Таким образом, в отличие от артери-
альных тромбозов, тяжесть клинического те-
чения венозных тромбозов связана не с ткане-
вой гипоксией/ишемией в зоне васкуляризации, 
а с тромбоэмболическими осложнениями.

Патогенетически тромбоз в венозной системе 
отличается от артериальных тромбозов, прежде 
всего, тем, что обусловлен гиперкоагуляцией 
и может развиться при физически целом эндоте-
лии в результате локального воспаления и/или 
стаза крови при длительной иммобилизации.

Состав и динамические свойства тромбов
Различные условия и механизмы образования 
тромбов обусловливают существенные разли-
чия по структуре, составу и свойствам в зави-
симости от локализации (артерия или вена), 
давности образования и состава крови [74, 75]. 
Традиционно принято считать, что артериаль-
ные тромбы состоят преимущественно из тром-
боцитарных агрегатов (так называемые «белые» 
тромбы), тогда как венозные тромбы («крас-
ные») построены из фибрина и эритроцитов [76].

Однако в последние годы, с развитием ме-
тодов экстракции прижизненных тромбов и их 
визуализации, это устаревшее представление 
подвергается пересмотру [60]. В современных 
публикациях [77–79], включая наши исследо-
вания [80, 81], показано, что эритроциты могут 
занимать бо́льшую часть объёма не только ве-
нозных, но и артериальных тромбов (до ≈80% 
объёмной доли), в то время как содержание 
тромбоцитов может составлять всего ≈10% [82]. 
В сложном патогенезе тромбоза один из наи-
менее изученных процессов — ремоделирова-
ние, или сжатие (контракция, ретракция), тром-
бов, вызванное сокращением активированных 
тромбоцитов, потенциально влияющее на тече-
ние и исход тромбоза [83, 84]. Активированные 
тромбоциты сокращаются благодаря ATФ-зави-
симому взаимодействию волокон актина и не-
мышечного миозина IIA с последующей реор-
ганизацией цитоскелета [85]. Внутриклеточные 
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сократительные силы тромбоцитов передаются 
на фибриновую сеть через фокальные адгезив-
ные контакты (механотрансдукция), что при-
водит к механическому уплотнению фибрина 
и «отжиму» сыворотки [86]. Контракция (ре-
тракция) тромбов сопровождается не только 
уменьшением объёма и массы сгустка, но и ре-
организацией его структуры.

Наиболее очевидны два структурных по-
следствия и признака контракции [74, 87]:

1) перераспределение фибрино-тромбоци-
тарных агрегатов из внутреннего пространства 
тромба на его периферию;

2) концентрирование плотно упакованных 
эритроцитов в «сердцевине» тромба и измене-
ние формы эритроцитов с двояко-вогнутой на 
многогранную (полиэдрическую).

Деформированные эритроциты, образовав-
шиеся внутри контрактированных сгустков 
крови и тромбов, получили название полиэдро-
цитов, или пьезоцитов [88].

Изменения структуры сгустков крови при 
контракции делают их более жёсткими и устой-
чивыми к механическому воздействию. Плот-
ная упаковка полиэдроцитов и их концентриро-
вание в центральной части снижают порозность 
и проницаемость сгустка, в том числе для фи-
бринолитических ферментов, что имеет боль-
шое патофизиологическое и клиническое значе-
ние с точки зрения устойчивости к протеолизу. 
По совокупности существующих данных, па-
тогенетическое значение контракции тромбов 
определяется минимум тремя факторами:

1) влиянием на размер тромба и его обструк-
тивность [89];

2) изменением проницаемости и чувстви-
тельности к фибринолизу [90];

3) влиянием на механические свойства и риск 
эмболизации, то есть отрыва [91].

Контракция тромбов может быть нарушена 
при разных видах клинической патологии, осо-
бенно связанной с риском тромботических ос-
ложнений [92–95]. Наиболее важные и общие 
механизмы нарушения контракции сгустков 
крови — дисфункция тромбоцитов и изменения 
белкового и клеточного состава крови, среди 
которых ведущую роль играют тромбоцитопе-
ния и гиперфибриногенемия [75, 96].

Прижизненная контракция сгустков крови 
и тромбов может быть важным патогенетиче-
ским механизмом тромбоза и потенциальной 
терапевтической целью, а кинетика контрак-
ции in vitro служит интегральным диагно-
стическим и прогностическим лабораторным 
тестом при угрожающем и текущем тромбозе 
[89, 92, 93, 95].

Заключение
Тромбоз — одно из наиболее распространён-
ных и тяжёлых нарушений гемостаза, лежащих 
в основе многих смертельно опасных заболева-
ний, таких как ишемический инсульт, острый 
инфаркт миокарда и тромбоэмболия лёгочной 
артерии. Тромботические состояния имеют 
разнообразную этиологию и могут осложнять 
течение многих сердечно-сосудистых заболева-
ний, воспалительных процессов, прежде всего 
аутоиммунных и инфекционных, а также дис-
метаболических состояний, онкологических 
заболеваний, травм и др. В основе тромбоза 
лежат сложные патогенетические механизмы, 
которые сводятся к трём основным причинам: 
повреждениям сосудистой стенки, изменениям 
клеточного и белкового состава крови, наруше-
ниям системной, регионарной и локальной ге-
модинамики.
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