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Геморрагический синдром (ГС) – частая причина 

смерти гематологических больных с тромбоцитопени-

ей [2, 7]. Адекватность показаний к трансфузии кон-

центратов тромбоцитов таким больным базируется на 

определении риска развития выраженного кровоте-

чения [3, 6]. Считается, что вероятность развития ГС 

значительно возрастает при снижении концентрации 

тромбоцитов в крови больного <20•109/л [9]. В этой 

связи прогнозирование ГС проводят на основе сум-

марной оценки количества тромбоцитов и активности 

факторов протромбинового комплекса в крови [2, 10], 

а также балльной оценки полиорганной дисфункции 

[1, 3]. Однако при таком подходе не учитывают морфо-

функциональные свойства циркулирующих тромбо-

цитов больного. Доказано, что нарушение структуры 

и функций тромбоцитов является одной из основных 

причин развития ГС у пациентов с тромбоцитопенией 

[1, 5, 8, 10], что обосновывает необходимость исследо-

вания качества тромбоцитов. Нами предложен способ 

оценки морфофункционального статуса тромбоцитов 

человека, основанный на окрашивании клеток виталь-

ными флюорохромными красителями с дальнейшим 

анализом их свечения во флюоресцентном микроско-

пе [4]. Такой подход позволяет оценить структуру и 

функции исследуемых тромбоцитов независимо от их 

концентрации в пробе. 
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Проведено морфофункциональное исследование тромбоцитов, окрашенных витальными флюорохромными красителями, в 

крови 100 доноров и 100 гематологических больных с тромбоцитопенией. У гематологических больных с клинически выражен-

ным геморрагическим синдромом (ГС) интенсивность свечения окрашенных тромбоцитов была достоверно ниже, чем у гемато-

логических больных и доноров. При этом у гематологических больных с ГС отмечено резкое падение значений всех морфофунк-

циональных тромбоцитов, тогда как у гематологических больных без ГС оно было менее выраженным. Предложены параметры 

для прогнозирования развития выраженного геморрагического синдрома: адгезивная активность тромбоцитов, относитель-

ное содержание тромбоцитов с гранулами при общей концентрации клеток от 2 до 50•109/л и морфофункциональный статус 

тромбоцитов. Использование этих параметров позволяет в 90–97,7% случаев объективизировать возможность развития вы-

раженного кровотечения на фоне тромбоцитопении. 
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The morphological and functional study of platelets stained with vital fluorochrome dyes has been performed in the blood of 100 donors 

and 100 hematological patients with thrombocytopenia. In hematologic patients with clinically pronounced hemorrhagic syndrome (PHS), 

the intensity of stained platelets luminescence was significantly lower than that in patients without PHS and donors. Herewith in PHS 

hematological patients there was noted a sharp fall in the values of all the morphological and functional parameters of platelets, whereas in 

hematological patients without HS this fall was less pronounced. There have been proposed indicators for predicting the development of PHS: 
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status of platelets. The use of these parameters permits to prognose significant bleeding development due to thrombocytopenia in 90–97,7% 

of cases.
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Целью настоящей работы была оценка использо-

вания анализа морфофункционального статуса тром-

боцитов для прогнозирования ГС у гематологических 

больных с тромбоцитопенией 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 100 больных острым миелоблас-

ным лейкозом с тромбоцитопенией (2–50•109/л). 

Гематологических больных разделили на 2 группы. 

В одну вошли 45 больных, у которых течение основ-

ного заболевания осложнилось развитием гемор-

рагического синдрома (2–3 балла по шкале ВОЗ); 

в другую – 55 больных без геморрагического син-

дрома. В качестве контроля исследовали тромбоци-

ты 100 доноров крови. 

В крови определяли концентрацию тромбоци-

тов (Ст) с помощью гематологического анализатора 

AcTdiff2 («Beckman Coulter», США). Для витально-

го окрашивания тромбоцитов использовали смесь 

флюорохромных красителей трипафлавина и акри-

динового оранжевого (АО). Образцы крови окра-

шивали в микропробирке, затем окрашенные клет-

ки переносили на предметное стекло. С помощью 

флюоресцентного микроскопа фирмы Nicon (Япо-

ния) при ×100 оценивали относительное количество 

тромбоцитов с гранулами (D
т.г

, %), рассчитывали их 

концентрацию в пробе (С
т.г

); затем измеряли интен-

сивность свечения 100–200 витально окрашенных 

трипафлавином-АО клеток. Определяли среднюю 

величину интенсивности свечения тромбоцита и 

на основании этих данных оценивали морфофунк-

циональную активность тромбоцитов (МФАТ, в 

фут-канделах или баллах), характеризующую их 

структурную целостность. Затем препарат с виталь-

но окрашенными тромбоцитами помещали в термо-

стат при 37°С на 5–10 мин, после чего с помощью 

флюоресцентного микроскопа подсчитывали от-

носительное содержание в популяции тромбоцитов 

распластанных клеток с выходящими наружу грану-

лами и определяли адгезивную активность тромбо-

цитов на стекле (ААТ, в % или баллах). Затем по сум-

ме морфофункциональной и адгезивной активности 

(в баллах) оценивали морфофункциональный статус 

тромбоцитов (МФСТ, в баллах). Показатель МФСТ 

является интегральной характеристикой биологиче-

ской полноценности тромбоцитов человека, вклю-

чая их структурную целостность и функциональную 

активность. Полученные данные обработаны с по-

мощью методов вариационной статистики с исполь-

зованием пакета программ «Microsoft Excel 2000». 

Вычисляли средние арифметические значения (M) 

и среднеквадратичные отклонения ( ). Различия 

значений считали достоверными при уровне зна-

чимости >99% (р<0,01). Взаимосвязь между анали-

зируемыми событиями оценивали по величине ко-

эффициента ранговой корреляции Спирмена (G); 

значимой признана взаимосвязь для p<0,01.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Выявлено, что концентрация тромбоцитов в кро-

ви доноров варьировала от 180 до 370•109/л, у ге-

матологических больных без ГС – от 8 до 40•109/л, 

у гематологических больных с ГС – от 2 до 50•109/л. 

Во всех изученных образцах крови встречались тром-

боциты разной формы – дисковидные клетки (дис-

коциты), округлые, отросчатые, клетки неправиль-

ной формы. Витальное окрашивание тромбоцитов 

трипафлавином-АО позволило наблюдать свечение 

цитоплазмы исследуемых клеток, а также гранулы 

в их составе. При этом свечение гранул зарегистри-

ровано только в клетках дисковидной или округлой 

формы. Подчеркнем, что в крови гематологических 

больных с ГС преобладающая часть витально окра-

шенных дискоцитов и больших округлых тромбоци-

тов не содержала гранул и имела пониженную интен-

сивность свечения цитоплазмы (см. рисунок).

Тромбоциты крови, витально окрашенные трипафлавином-АО: а – тромбоциты доноров; б – тромбоциты 

гематологических больных с тромбоцитопенией без геморрагического синдрома; в – тромбоциты гематологических 

больных с тромбоцитопеническим геморрагическим синдромом II–III степени. Масштабная линия – 10 мкм

а б в
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ААТ у доноров крови составляла 55,6±10,8 балла, 

в то время как у гематологических больных с ГС от-

мечено отсутствие ААТ, что выражалось в неспособ-

ности этих клеток к распластыванию на предметном 

стекле с последующей дегрануляцией и образованием 

отростков. У гематологических больных без ГС ААТ 

составила 33,8±10,4 балла, что было в 1,64 раза ниже, 

чем у доноров.

Значения других морфофункциональных параме-

тров тромбоцитов у гематологических больных с ГС 

были также значительно ниже, чем у доноров. Так, 

абсолютное (С
т.г

) и относительное (D
т.г

) содержание 

тромбоцитов с гранулами было соответственно в 77,8 

и 11,5 раза ниже, чем у доноров, а МФАТ и МФСТ 

– ниже в 2,5 и 5,3 раза (табл. 1). Отметим, что у боль-

ных без ГС указанные параметры были понижены в 

меньшей степени (соответственно в 11,8; 1,6; 1,3; и 

1,7 раза). Отметим, что интегральный параметр био-

логической полноценности тромбоцитов МФСТ у ге-

матологических больных без ГС был в 3,1 раза выше, 

чем у больных с ГС. В последнем случае практически 

вся популяция циркулирующих тромбоцитов была 

представлена клетками с очень низкими значениями 

интенсивности свечения. Это было вызвано как де-

фектами цитоплазмы таких клеток, так и отсутстви-

ем в них тромбоцитарных гранул. У больных без ГС 

указанные структурно-функциональные изменения 

тромбоцитов были выражены гораздо слабее.

Выявлена тесная корреляционная взаимосвязь 

между наличием ГС с и показателями D
т.г

 (G=0,87), 

С
т.г

 (G=0,9), ААТ (G=0,9), МФАТ (G=0,91) и МФСТ 

(G=0,91). В то же время взаимосвязь между наличием 

ГС и общей концентрацией тромбоцитов в крови (С
т
) 

была слабо выраженной (G=0,21). Это указывает на 

необоснованность использования только показателя 

концентрации тромбоцитов крови больных в качестве 

прогнозирующего ГС параметра. Поэтому было про-

ведено ранжирование структурно-функциональных 

параметров тромбоцитов у гематологических боль-

ных для прогнозирования развития выраженного ге-

моррагического синдрома.

Для прогнозирования выбрали следующие основ-

ные параметры: (ААТ, D
т.г

, %) при общей концентра-

ции клеток от 2 до 50•109/л и МФСТ. Результаты ис-

следования отражены в таблице 2. Использование 

этих параметров позволило в 90–97% случаев объек-

тивно оценить возможность развития выраженного 

кровотечения на фоне тромбоцитопении.

Снижение концентрации тромбоцитов в крови 

(С
т
<20•109/л) в крови больного не всегда приводит 

к развитию выраженного ГС. Так, из 55 больных без 

ГС у 16 показатель Ст варьировал от 8 до 19•109/л. 

Однако при этом структурно-функциональные па-

раметры циркулирующих клеток у этих больных 

оставались неизмененными либо были умеренно 

сниженными (ААТ – 25–60 баллов, D
т.г

 – 30–60%, 

Таблица 1

МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПАРАМЕТРЫ ТРОМБОЦИТОВ 
В КРОВИ ДОНОРОВ И ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ

Параметр 
тромбоцитов

Доноры крови 
(n=100)

Гематологические больные 
без ГС (n=55)

Гематологические больные 
с ГС II–III степени (n=45)

С
т
, 109/л 247,2±21,8 26,8±14,1* 19,5±15,8*

D
т.г

, % 57,5±8,5 35,2±8,1* 5,0±4,8**

С
т.г

,109/л 116,8±11,2 9,9±5,4* 1,5±1,2**

МФАТ, баллы 48,6±6,5 38,4±7,6* 19,5±5,2**

ААТ, баллы 55,6±10,8 33,8±10,4* 0**

МФСТ, баллы 102,9±10,8 60,5±10,5* 19,5±5,2**

Примечание. Достоверность различий – p<0,01: * – по сравнению с показателем у доноров, ** – по сравнению с гематологическими 

больными без ГС.

Таблица 2

ЧАСТОТА РАЗВИТИЯ ГС II–III СТЕПЕНИ У ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ С ТРОМБОЦИТОПЕНИЕЙ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПАРАМЕТРОВ ВИТАЛЬНО ОКРАШЕННЫХ ТРОМБОЦИТОВ

Морфофункциональные параметры тромбоцитов Частота развития ГС, %

ААТ, баллы <4 90

*D
т.г

, % <10 90

МФСТ, баллы <30 95

 параметров 97

Примечание. * Концентрация тромбоцитов в крови варьировала от 2 до 50•109/л.
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МФСТ – 60–90 баллов). С другой стороны, выра-

женный ГС II–III степени наблюдался у 10 больных 

с концентрацией тромбоцитов от 35 до 50•109/л, 

при этом морфофункциональные параметры цирку-

лирующих клеток у этих больных имели очень низ-

кие значения ААТ (0 баллов), D
т.г

 (0–5%) и МФСТ 

(10–30 баллов). 

Ранее нами было показано, что при низких 

значениях ААТ, D
т.г

 и МФСТ проведение трансфу-

зии концентратов тромбоцитов обоснованно даже 

при отсутствии выраженной тромбоцитопении 

(Ст>50 тыс./мкл) [4]. Следовательно, развитие ге-

моррагического синдрома в значительной степени 

связано с нарушением структуры и функций цирку-

лирующих тромбоцитов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложенный метод прогнозирования развития 

ГС с помощью морфофункционального флюорес-

центного анализа витально окрашенных клеток явля-

ется адекватным и может быть использован для оцен-

ки вероятности развития ГС при тромбоцитопении, а 

также коррекции проводимой клеточной трансфузи-

онной терапии.
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