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1. Введение
В последние годы достигнуты впе-

чатляющие успехи в повышении ин-
фекционной и иммунологической без-
опасности компонентов аллогенной 
крови. Внедрение системы качества 
в организациях службы крови, техни-
ческое переоснащение, государствен-
ный контроль обеспечили небывалый 
уровень безопасности и эффективно-
сти компонентов крови [1-6]. Вместе с 
тем возникают новые инфекционные 
угрозы, как вследствие глобализации, 
так и эволюции микроорганизмов [7-
13]. Также изменяется и спектр реци-
пиентов компонентов крови: все боль-
ше онкогематологических пациентов 
нуждаются в многократных трансфузи-
ях на протяжении длительного време-

ни, что увеличивает совокупный риск 
аллогенного воздействия [14-20]. 

Есть 2 принципиальных способа полу- 
чения донорских тромбоцитов: 1) афе-
рез от одного донора, и 2) выделение 
из цельной донорской крови. Послед-
ний делится еще на 2 типа: 1) обо-
гащенная тромбоцитами плазма и 2) 
выделение концентрата тромбоцитов 
(КТ) из пула лейкотромбоцитарных 
слоев (ЛТС) [21 – 24].

Теоретически можно предположить, 
что риск передачи инфекций и ал-
логенного воздействия у пациентов, 
получающих пул тромбоцитов, вы-
деленных из 4-6 донаций, выше, чем 
у реципиента аферезного КТ одного 
донора. Однако 15-летний опыт ев-
ропейского гемонадзора не только не 
подтверждает это предположение, но 
демонстрирует противоположные ре-
зультаты [25].

Представляет интерес обобщить 
современные данные о безопасности 
и эффективности получения и перели-
вания тромбоцитов.

2. Привлечение и отбор доноров 
крови

Требования к донорам цельной 
крови и афереза во многом схожи, у 
последних необходимы должная кон-
центрация тромбоцитов и надежный 
венозный доступ. 

При разделении цельной крови на 
эритроциты и плазму тромбоциты, 
фактически, являются побочным про-
дуктом; себестоимость их равна нулю; 
ЛТС нередко выбрасывают.

Соответственно, затраты на получе-
ние КТ из цельной крови ниже, чем на 
аппаратный аферез [26 – 27].

3. Производство концентратов 
тромбоцитов: преимущества и не-
достатки

Качество и безопасность КТ, будь 
они получены из цельной крови или 
аферезом, могут зависеть от целого 
ряда переменных: вида контейнеров 
(конфигурация и пластик, тип сепара-
тора, метод выделения из крови), ти-
пов лейкофильтров, использования и 
видов взвешивающего (добавочного) 
раствора, использования и технологии 
инактивации патогенов, использова-
ния рентгеновского или гамма-облуче-
ния, наконец – сроков хранения), что 
приводит к впечатляющей возможной 
комбинации этих факторов (таблица). 
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Процедуры получения КТ 
из цельной крови и методом афереза

	

Донация
Цельная кровь Аферез

ЛТС Аферезный КТ
Заготовка

Контейнер Контейнер
Весы-помешиватель Аппарат
Температура (выезд) Фильтр
Транспортировка (вре-
мя, температура)
Переработка
Хранение до начала
Лейкодеплеция
Центрифугирование
Разделение (экстракция)
Пулирование (ручное, 
аппаратное)

Взвешивающий раствор
Инактивация патогенов

Облучение
Хранение/помешивание

Выдача

Более 5 млн. сочетаний
Более 10 тыс. 
сочетаний
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При сравнении продуктов надлежит не 
просто сравнивать «пулированные» 
и «аферезные» КТ, но учитывать все 
эти влияющие факторы. Кроме того, в 
систему гемонадзора нужно включить 
побочные реакции у доноров, возни-
кающие как в процессе донации, так и 
после него. 

Революционное улучшение ка-
чества КТ из пула ЛТС произошло 
благодаря внедрению аппаратов ав-
томатического разделения крови на 
компоненты и гемоконтейнеров «верх-
низ» (рис. 1, 2) . Преимущества таких 
систем:

– быстрое и точное получение лю-
бых необходимых компонентов крови;

– отказ от ручного труда (при ис-
пользовании системы Макопресс 
Смарт РЕВО даже переламывание ка-
нюль в трубках гемоконтейнеров про-

исходит в автоматическом режиме, без 
участия человека) (рис. 2-5);

– максимальное выделение тром-
боцитов (в Иркутске в среднем полу-
чают 1×1011 клеток от одного донора);

– минимальная потеря гемоглобина 
и плазмы [28, 29].

4. Основные цели безопасности 
концентрата тромбоцитов

1) минимальный риск передачи ге-
мотрансмиссивных инфекций;

2) минимальный риск аллоиммун-
ного воздействия.

Важный процесс, который связыва-
ет две вышеупомянутые проблемы – 
лейкодеплеция (лейкоредукция). Лей-
кодеплеция – снижение содержания 
лейкоцитов на 3 log10, в России – до 
содержания лейкоцитов в дозе КТ не 
более 1 × 106 клеток (1 млн лейкоци-
тов). Фильтры, удаляющие лейкоциты, 
встроены в современные системы ап-
паратного афереза. КТ, приготовлен-
ные из пула ЛТС, фильтруют в ранние 
сроки после забора крови (обычно в 
течение 18-24 ч.).

5. Инфекционная безопасность 
концентрата тромбоцитов

Общие меры безопасности при- 
меняются ко всем компонентам кро- 
ви, в том числе к концентратам тром-
боцитов.

Отбор донора является одним из 
краеугольных камней безопасности 
переливания крови. В последнее вре-
мя отмечают возрастающее количе-
ство критериев отвода от донорства. 
Несмотря на направленность таких 
критериев на увеличение безопас-
ности трансфузий, доказательств их 
обоснованности не всегда достаточно 
[30-35]. 

5.1. Бактериальная контаминация: 
детекция

Риск бактериальной контаминации 
КТ максимален, поскольку темпера-
тура их хранения (22±2°C) позволяет 

рост практически всех видов бактерий. 
С точки зрения практической безо-

пасности пациента альтернативой бак-
териальной детекции является инакти-
вация патогенов. 

5.2. Инактивация патогенов в кон-
центратах тромбоцитов

Доступны 2 метода обработки КТ с 
целью инактивации патогенов:

– амотосален-HCl и облучение 
ультрафиолетом-А (УФ-А) – Интерсепт 
(Cerus, США), 

– рибофлавин и облучение 
ультрафиолетом-В – Мирасол (Terumo 
BCT, США). 

Разрабатывается еще один метод 
– Терафлекс (Macopharma, Франция), 
без химических добавок, только облу-
чение УФ-C и помешивание. 

Рис.1. Пулирование ЛТС: промывание пер-
вичных контейнеров взвешивающим рас-
твором

Рис.2. Цетрифугирование ЛТС

Рис.3. Аппаратное выделение КТ из пула 
ЛТС: переламывание канюли

Рис.4. Аппаратная лейкодеплеция пула ЛТС Рис.5. Разделенный пул ЛТС: КТ и остаточные эритроциты



2’ 2017 43

В России технология Интерсепт ис-
пользуется с 2003 г.

Инактивация патогенов обладает 
тремя существенными преимуще-
ствами. 

Во-первых, эти методы подавляют 
рост бактерий, что делает их весьма 
конкурентоспособными по сравнению 
со скринингом бактерий. Скрининг ча-
сто дает ложноотрицательные резуль-
таты при малом количестве бактерий, 
характерном для бессимптомных до-
норов с низким уровнем бактериемии. 
Ни одного случая передачи бактери-
альной инфекции не было зарегистри-
ровано как по данным гемонадзора 
Франции и Швейцарии, так и в ряде ис-
следований Интерсепт-обработанных 
КТ [36]. 

Во-вторых, хотя имеющиеся в на-
стоящее время методы инактивации 
патогенов не инактивируют споры, они 
активны в отношении паразитов и гри-
бов (малярия, токсоплазма, лейшма-
ния и др.).

Наконец, в-третьих, инактивация 
патогенов снижает уровень инфекци-
озности гемотрансмиссивных вирусов. 
Если высокая концентрация бактерий 
бывает в крови больных сепсисом, то 
высокая виремия может быть в крови 
бессимптомных доноров. Технология 
Интерсепт помогла обеспечить без-
опасными тромбоцитами клиники в 
условиях вирусной эпидемии: чикунгу-
нья в Реюньон (2005) и денге во Фран-
цузских Карибах (2006). Кроме того, 
плазма реконвалесцентов лихорадки 
Эбола, обработанная Интерсепт, ис-
пользуется для лечения больных: нет 
риска передачи других вирусных ин-
фекций, эндемичных для Африки (на-
пример, ВИЧ), при этом сохраняются 
антитела против Эболы [37].

Интересен опыт пулирования 7 
ЛТС, инактивации патогенов Интер-
септ, и разделения на 2 лечебные дозы 
КТ [38].

6. Нежелательные компоненты, 
остающиеся в концентратах тром-
боцитов: стратегии для профилак-
тики, разведения или удаления

Переливание КТ может вызывать:
– фебрильные негемопитические 

трансфузионные реакции (ФНГТР) 
(чаще, чем другие компоненты крови);

– связанное с трансфузией острое 
повреждение легких (ТРАЛИ);

– аллергические реакции;
– бактериальные инфекции.
Эти побочные эффекты можно пол-

ностью или, в крайнем случае, частич-
но предотвратить с помощью специ-
альных мер.

Нежелательные составляющие КТ 
можно разделить на две категории: 

– антитела, в основном анти-HLA, в 
результате аллоиммунизации доноров; 

– биологические вещества, как пра-
вило, с противовоспалительным дей-
ствием. 

Анти-HLA антитела в плазме доно-
ров могут быть следствием предыду-
щих переливаний крови и, чаще, бере-
менностей. 

Профилактических стратегий – три: 
– скрининг анти-HLA антител,
– ограничение донаций женщин,
– использование добавочных рас-

творов.
Добавочные растворы сокращают 

содержание плазмы в КТ на 65-80%. 
Индивидуальная реакция тромбо-

цитов – преимущество пулированных 
КТ. Неблагоприятная реакция и «вы-
ход из строя» хранящихся тромбоци-
тов донора приведет к функциональ-
ной неполноценности 100% клеток 
аферезного КТ, но – 15-25% клеток 
пулированного КТ.

7. Профилактика посттрансфузи-
онной болезни «трансплантат про-
тив хозяина»

Некоторым пациентам нужно об-
лучать КТ для предотвращения пост-
трансфузионной болезни «транс-
плантат против хозяина» (ПТ-БТПХ). 
Основной метод инактивации остаточ-
ных лимфоцитов для профилактики 
ПТ-БТПХ – либо рентгеновское, либо 
гамма– облучение. 

Американская ассоциация банков 
крови 14 января 2016 г. рекомендова-
ла заменить процедуру гамма-облуче-
ния КТ их инактивацией методом Ин-
терсепт [39].

8. Профилактика аллоиммунизации
Множественные трансфузии тром-

боцитов могут привести к развитию 
аллоиммунизации и снижению эф-
фективности будущих трансфузий. 
Пробы КТ на совместимость с сыво-
роткой реципиента российскими нор-
мативами не предусмотрены. Также 
практически недоступен и подбор по 
тромбоцитарным (HPA) антигенам. 
Лейкоредукция значительно снижает 
образование анти-HLA антител у паци-
ентов, получающих миелоаблативную 
химиотерапию. При этом отсутствуют 
данные об эффективности лейкоре-
дукции для профилактики аллоимму-
низации у иммунокомпетентных паци-
ентов. Ультрафиолет, входящий во все 
технологии патогенинактивации КТ, 
уменьшает скорость развития и сте-
пень аллоиммунизации, а также про-
должительность циркуляции анти-HLA 
антител [72]. Механизм этого эффекта 
изучается. Если такое действие инак-

тивации патогенов подтвердится, то 
ценность ее возрастет.

9. Лучший выбор концентрата 
тромбоцитов для безопасности па-
циентов

Визуально всегда можно проверить 
отсутствие примеси эритроцитов в КТ 
– он не должен быть красным. Так же 
легко проверить отсутствие агрегатов: 
при сдавливании дна КТ должна быть 
ровная картина завихрения клеток 
(эффект «метели»).

В отличие от эритроцитов перели-
вание КТ не ограничивается абсолют-
ными иммунологическими барьерами 
и обычно не требует перекрестных 
проб (за исключением известной алло-
иммунизации).

Выдача КТ осуществляется по прин-
ципу «first-in/first-out» (сперва – заго-
товленные ранее).

В разных странах существуют раз-
ные подходы к АВО-совместимости КТ.

Обычные меры увеличения без-
опасности и эффективности КТ:

– ABO-идентичность; 
– контроль условий транспортировки;
– визуальная оценка (цельность 

контейнера, завихрение клеток);
– HLA– либо HPA-совместимость 

при рефрактерности или неонаталь-
ной аллоиммунной тромбоцитопении;

– мониторинг эффективности по 
скорректированному приросту тромбо-
цитов (СПТ).

10. Практические рекомендации
По возможности отдавать приоритет 

пулированным КТ из ЛТС. Переливать 
аллоиммунизированным пациентам 
подобранные аферезные КТ.

Использовать добавочные растворы.
Проводить политику профилакти-

ки введения реципиенту HLA антител 
(плазма мужчин, скрининг доноров).

Использовать для переливания па-
тогенинактивированные КТ.

Стремиться к АВО-идентичности. 
Отбирать доноров с низким титром 
анти-А,В при необходимости перели-
вания тромбоцитов группы О реципи-
ентам других групп крови с обязатель-
ным замещением плазмы добавочным 
раствором.

Помнить о снижении эффективно-
сти КТ трех или более дней хранения.

11. Заключение 
Технологии обеспечения безопас-

ности и эффективности переливания 
КТ стремительно развиваются. Тем не 
менее в эффективных системах гемо-
надзора 25-30% трансфузионных ре-
акций связано с переливанием КТ, что 
обусловливает необходимость даль-
нейшего совершенствования.

В России следует нормировать сро-
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ки: выделения ЛТС, пулирования ЛТС, 
лейкодеплеции КТ, а также постепен-
ный переход на переливание 100%-
ных патогенинактивированных КТ.

В мире идет интенсивный поиск 
лучших протоколов получения и при-
менения тромбоцитов. 

Разумеется, основной целью явля-
ется лечебная эффективность транс-
фузий и безопасность пациентов. В 
то же время важны и экономические 
аспекты, и оптимальное использова-
ние донорских ресурсов, и этические 
проблемы работы с донорами. 

Перспективной представляется пе-
реоценка практики профилактического 
и лечебного применения тромбоцитов, 
а также параметров, которые должны 
быть выбраны для оценки эффектив-
ности и качества трансфузий.
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Согласно ВОЗ, избыточная мас-
са тела и ожирение определяются 
как «патологическое или избыточное 
накопление жира, представляющее 
риск для здоровья» [5]. Установлена 
роль ожирения в инициации развития 
ряда кардиоваскулярных факторов 
риска (ФР), а также определена па-
тогенетическая основа негативного 
воздействия ожирения на структурно-
функциональную активность сердца 
и сосудов. Человек, страдающий ожи-
рением, имеет больше риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний 

(ССЗ), которые в свою очередь могут 
привести к тяжелым патологиям серд-
ца [24].

Причинами развития ожирения 
служат многие факторы, в том числе 
и генетические (известно более 50 ге-
нов-кандидатов). Но у большинства 
людей нет моногенного наследования 
ожирения. Проводится много иссле-
дований по поиску генов-кандидатов, 
которые могут оказывать влияние на 
ожирение и избыточную массу тела. 
В настоящее время изучается роль 
мутаций генов PPAR (рецепторов, ак-
тивируемых пролифераторамиперок-
сисом, peroxisome proliferator-activated 
receptors), протеина-2, связывающе-
го жирные кислоты (fatty acid-binding 
protein 2, FABP2), ADRB2 и ADRB3 
(адренергические рецепторы класса 

G-белок-связанных рецепторов). По-
следние считаются интересной на-
ходкой в нутригенетике, подтверждаю-
щей гипотезу «экономного генотипа». 
У людей с избыточной массой тела и 
мутацией гена ADRB3 отмечаются сни-
женный ежедневный расход энергии, 
измененный липолиз и увеличенное 
абдоминальное ожирение [6]. Несмо-
тря на выявленные взаимосвязи мута-
ций генов с избыточной массой тела, 
вопрос о непосредственной роли ге-
нетических факторов в развитии ожи-
рения остается спорным. Нельзя не 
учитывать факторы внешней среды, 
такие как образ жизни, режим пита-
ния, физическая активность, стрессо-
вые ситуации и вредные привычки. На 
сегодняшний день, по определению 
ВОЗ, основными причинами ожирения 
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ОЖИРЕНИЕ КАК МЕТАБОЛИЧЕСКИЙ 
ФАКТОР РИСКА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ

В статье представлен обзор литературы об ожирении как одном из основных метаболических факторов риска развития сердечно-сосу-
дистых заболеваний. Рассмотрены причины развития ожирения, патогенетические механизмы развития осложнений со стороны сердеч-
но-сосудистой системы на его фоне, а также риск для здоровья человека при наличии висцерального ожирения. Представлены данные 
о роли детского ожирения как метаболического фундамента сердечно-сосудистых заболеваний, при котором длительное накопление 
жировой ткани приводит к наиболее стойким повреждениям органов и систем человека, в первую очередь сердечно-сосудистой.
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The article gives an overview of obesity as one of the main metabolic risk factors for cardiovascular diseases. The reasons of the development 
of obesity and pathogenetic mechanisms of complications development from the side of the cardiovascular system are considered against its 
background, as well as the risk to human health in the presence of visceral obesity. We present data on child obesity as a metabolic base of 
cardiovascular diseases at which a prolonged accumulation of adipose tissue leads to the most serious disorders of human organs and systems, 
primarily cardiovascular one.
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