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Резюме
При действии сильных раздражителей в организме повышается концентрация катехоламинов. Известны их положительные 
инотропный и хронотропный эффекты на работу сердца. Этот механизм влияния очень важен с точки зрения развития как 
коронарогенных, так и некоронарогенных повреждений миокарда. Однако дальнейшие исследования выявили важную роль 
катехоламинов в регуляции процессов гемостаза, что очень актуально у больных ишемической болезнью сердца, так как повы-
шает риск развития инфаркта миокарда. 
Цель. На основании литературных данных изучить роль катехоламинов в регуляции системы гемостаза как фактора риска 
осложнений при ишемической болезни сердца.
Материал и методы. Был проведен анализ литературных источников в компьютерных базах данных «Киберленинка», 
«PubMed», «eLibrary» по поисковым словам: «катехоламины – гемостаз», «катехоламины – тромбоциты», «катехоламины – лей-
коциты», «ишемическая болезнь сердца – катехоламины», «ишемическая болезнь сердца – гемостаз», «ишемическая болезнь 
сердца – тромбоциты». В анализируемой литературе описаны результаты оригинальных исследований, которые характеризуют 
многофакторное влияние катехоламинов на систему гемостаза при ишемической болезни сердца: выявлены эффекты действия 
этого гормона как важного активатора тромбоцитарного звена гемостаза, роль тромбоцитов в активации коагуляционного 
звена гемостаза и его особенности, значение лейкоцитов, эритроцитов, эндотелия, изменений липидного профиля в наруше-
ниях процесса свертывания крови. Необходим регулярный контроль за ее состоянием, своевременная фармакологическая кор-
рекция, что позволит обеспечить эффективную профилактику рецидивов и снизить риск возникновения осложнений и смер-
тельного исхода.
Заключение. У пациентов с ишемической болезнью сердца необходим регулярный контроль за состоянием системы гемостаза, 
своевременная фармакологическая коррекция, что позволит обеспечить эффективную профилактику рецидивов и снизить риск 
возникновения осложнений и смертельного исхода.
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Abstract
The concentration of catecholamines, having positive inotropic and chronotropic effects on heart function, increases under the action 
of strong stimuli. This mechanism of influence is very important in terms of the development of both coronary and non-coronary 
myocardial damage. However, further studies have revealed an important role of catecholamines in the regulation of hemostasis 
processes, which is very relevant in patients with coronary heart disease, as it increases the risk of myocardial infarction. 
Aim. Based on the literature data, to study the role of catecholamines in the regulation of the hemostasis system as a risk factor for 
complications in coronary heart disease.
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Material and methods. We analyzed literature sources in the computer databases «Cyberlennica», «PubMed», «eLibrary» using 
the search words: «сatecholamines – hemostasis», «сatecholamines – platelets», «сatecholamines – leukocytes», «coronary heart 
disease – сatecholamines», «coronary heart disease – hemostasis», «coronary heart disease – platelets». The analyzed literature 
describes the results of original studies that characterize the multifactorial influence of catecholamines on the hemostasis system in 
the coronary heart disease: the effects of these hormones as an important activator of the platelet hemostasis, the role of platelets 
in activating the coagulation component of hemostasis and its specific features, the importance of leukocytes, erythrocytes, 
endothelium, changes in the lipid profile in disorders of the blood coagulation process. Therefore, regular monitoring of its 
condition, timely pharmacological correction is necessary to ensure effective relapse prevention and reduce the risk of complications 
and fatal outcome.
Conclusion. Regular monitoring of the hemostasis system and timely pharmacological correction are necessary to ensure effective 
relapse prevention and reduce the risk of complications and fatal outcome in patients with coronary heart disease.
Keywords: сatecholamines, coronary heart disease, myocardial infarction, angina pectoris, platelets, coagulation hemostasis, 
endothelial dysfunction
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Введение 
Катехоламины (адреналин, норадреналин) – широко 

известные гормоны, входящие в стресс-реализующую 
систему. Практически любое воздействие на орга-
низм сопровождается повышением их концентрации 
в крови, и вызывает комплекс защитно-приспособи-
тельных реакций, помогающих эффективно реагиро-
вать на данный воздействующий фактор. При действии 
более сильных раздражителей концентрация катехо-
ламинов повышается более значительно и вызывает 
повреждение ряда органов и тканей, при этом включа-
ются уже защитно-компенсаторные реакции, направ-
ленные на поддержание функции и восстановление 
поврежденных структур. Первоначально возникающие 
нарушения в организме целиком связывали с вазокон-
стрикцией и развитием ишемии [1]. 

Механизм вазоконстрикции осуществляется благо-
даря активации альфа-адренорецепторов перифери-
ческих сосудов, в частности, артериол, что уменьшает 
перфузию через капилляры внутренних органов, умень-
шая доставку кислорода и питательных веществ. Также 
известны положительные инотропный и хронотроп-
ный эффекты адреналина на работу сердца. Этот меха-
низм влияния очень важен с точки зрения развития как 
коронарогенных, так и некоронарогенных поврежде-
ний миокарда. В первом случае катехоламины высту-
пают как факторы, усиливающие повреждение (стиму-
лируя работу сердца и увеличивая площадь ишемии), 
а во втором – как провоцирующие повреждение (чрез-
мерное инотропное и хронотропное действие, нару-
шение реакции артериальных сосудов на избыточную 
стимуляцию бета-адренорецепторов, а также чрезмер-
ная активность свободнорадикальных процессов, про-
водящие к вазоспазму). Однако дальнейшие исследова-
ния выявили важную роль катехоламинов в регуляции 
процессов свертывания крови. Эти изменения очень 
актуальны у больных ишемической болезнью сердца, 
так как повышают риск тромбообразования в коронар-
ных артериях. 

Цель исследования 
На основании литературных данных изучить роль 

катехоламинов в регуляции системы гемостаза как 
фактора риска осложнений при ишемической болезни 
сердца.

Материал и методы
Был проведен анализ литературных источни-

ков в компьютерных базах данных «Киберленинка», 
«PubMed», «eLibrary», по поисковым словам: «кате-
холамины  – гемостаз», «катехоламины  – тромбо-
циты», «катехоламины – лейкоциты», «ишемическая 
болезнь сердца  – катехоламины», «ишемическая 
болезнь сердца – гемостаз», «ишемическая болезнь 
сердца – тромбоциты». 

Методы изучения системы гемостаза
В современной клинической лабораторной диагно-

стике широко применяется изучение системы гемос-
таза. Это связано с большим количеством различных 
механизмов нарушений свертывающей и противосвер-
тывающей систем, а, следовательно, и процессов тром-
бообразования, возникающих при патологии прак-
тически всех органов и систем. Локальные тромбозы 
приводят к возникновению ишемии соответствующего 
органа и нарушению его функции, а системные (напри-
мер, синдром диссеминированного внутрисосудистого 
свертывания) опосредованно могут вызывать полиор-
ганную недостаточность.

Для исследования состояния сосудисто-тромбоци-
тарного звена гемостаза можно использовать лабора-
торные тесты: определить количество тромбоцитов, 
длительность кровотечения, а в современных условиях 
еще и агрегацию тромбоцитов. Если определение кон-
центрации тромбоцитов в плане их функциональной 
активности мало информативно, то оценка динамики 
агрегации этих форменных элементов – запись агре-
гатограммы, в этом плане представляет интерес. Агре-
гация тромбоцитов позволяет оценить in vitro их спо-
собность взаимодействовать между собой и со стенкой 
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сосуда. Оценивается спонтанная агрегация (без воздей-
ствия индукторов агрегации) и индуцированная агрега-
ция (способность агрегироваться в условиях добавле-
ния в обогащенную тромбоцитами плазму индукторов, 
например, коллагена, аденозиндифосфата, адреналина 
и других). Прибор измеряет светопропускающую спо-
собность плазмы, которая повышается при образова-
нии агрегатов тромбоцитов, а затем оценивает процесс 
дезагрегации – распад образовавшихся структур. 

У коагуляционного звена гемостаза можно оце-
нить его внешний и внутренний механизмы. Внеш-
ний механизм оценивается по времени свертывания 
и протромбиновому времени с такими его произво-
дными, как протромбиновый индекс и международное 
нормализованное отношение (оценка II, V, VII, X факто-
ров). Внутренний механизм оценивается по активиро-
ванному парциальному тромбопластиновому времени 
(оценка VIII, IX, XI факторов). Также могут быть оценены 
концентрации фибриногена как конечного этапа свер-
тывания крови и тромбиновое время – время, необхо-
димое для формирования фибринового сгустка при 
добавлении к плазме тромбина (фактор IIа), появляю-
щегося в итоге взаимодействия факторов свертывания 
крови при повреждении сосуда. Также в настоящее 
время приобретает популярность определение кон-
центрации D-димеров как универсального маркера 
продукции и разрушения фибрина. Активность про-
тивосвертывающей системы можно оценить по уров-
ням антитромбина III, антиплазмина. Также эта система 
исследуется по концентрации плазминогена, его акти-
ваторов и ингибиторов. 

Изменение сосудисто-тромбоцитарного гемостаза 
под влиянием адреналина

Изучение влияния катехоламинов на систему гемо-
стаза активно началось с 80-х годов прошлого века. 
В основном использовался фармакопейный препарат 
адреналина – эпинефрин. Первые исследования были 
посвящены его влиянию на систему тромбоцитов [2]. 
Был описан ионный механизм адреналиновой актива-
ции этих форменных элементов, а также путь, связан-
ный со стимуляцией каскада арахидоновой кислоты 
[3]. Также механизмом активации тромбоцитов под 
влиянием катехоламинов является активация их аль-
фа-2-адренорецепторов, что вызывает ингибирова-
ние аденилатциклазы и изменение в проницаемости 
их мембран для ионов кальция [4]. В дальнейшем было 
выявлено, что адреналин влияет на процессы адгезии 
тромбоцитов и вызывает формирование микроагрега-
тов из этих постклеточных структур [5, 6]. Ответ тром-
боцитов на действие адреналина проявляется в повы-
шении их способности к взаимодействию, усиленной 
способности к ретракции тромбоцитарного тромба [7]. 
Это может быть связано с увеличением на поверхности 
тромбоцитов содержания фософтидилсерина под влия-
нием катехоламинов. Данное соединение в норме нахо-
дится внутри тромбоцита. Выход фосфотидилсерина на 
поверхность является однозначным признаком их акти-
вации и приводит к стимуляции (либо экспрессии) на 
поверхности мембраны тромбоцита трансмембранных 
протеинов внешнего слоя, которые способны специфи-
чески влиять на факторы свертывания [8]. 

Также адреналин активирует так называемые 
G-белки тромбоцитов и  вызывает полимеризацию 
актина [9]. Исследование агрегационной способности 
тромбоцитов больных ишемической болезнью сердца 
выявляет повышенную спонтанную агрегацию. При 
индуцировании агрегации у этой категории пациентов 
выявляется повышенная активация рецепторов P2Y12 
(на действие аденозиндифосфата) и TXA2 (на влияние 
адреналина) [10]. При стимуляции P2Y рецепторов про-
исходит мобилизация ионов кальция из депо, изме-
няется форма тромбоцита, что вызывает обратимую 
агрегацию этих постклеточных структур. Также роль 
этих рецепторов заключается в повышении агрегации 
в ответ на другие агонисты (коллаген, тромбин, адрена-
лин). Активация P2Y рецепторов приводит к экспони-
рованию рецепторов для фибриногена, что облегчает 
его связывание с тромбоцитами, поэтому использо-
вание препаратов, блокирующих данные рецепторы, 
повышает эффективность лечения больных инфарктом 
миокарда [11]. При сравнении адреналин-индуцирован-
ной агрегации тромбоцитов артериальной и венозной 
крови у больных стабильной и нестабильной стенокар-
дией выявлена ее повышенная активность в артериаль-
ной крови при нестабильной стенокардии, что создает 
дополнительные условия для перехода этой формы 
ишемической болезни в инфаркт миокарда [12].

Изменения коагуляционного гемостаза  
под влиянием адреналина

В начале нашего столетия были получены более точ-
ные сведения, касающиеся роли катехоламинов в раз-
витии тромбоза. В экспериментальных исследованиях 
на мышах с дефектными альфа-адренорецепторами 
выявлена их высокая устойчивость к коллаген-адрена-
лин индуцированной тромбоэмболии [13]. На основа-
нии данного факта было сделано предположение, что 
эпинефрин не только стимулирует агрегацию тромбо-
цитов, но и усиливает влияние этих клеток на процессы 
коагуляционного гемостаза и образование тромбина. 
При этом тромбоцитарно-фибриновые тромбы были 
более устойчивы к процессам внешнего и внутреннего 
механизма фибринолиза [14]. Влияние адреналина при-
водило к формированию плотной, устойчивой к лизису 
структуры тромба [15, 16]. Таким образом, адреналин 
можно отнести к ингибиторам фибринолиза. Другие 
исследования на бестромбоцитарной плазме здоро-
вых добровольцев после инъекции адреналина пока-
зали противоположные результаты. У них под вли-
янием эпинефрина была обнаружена повышенная 
концентрация тканевого активатора плазминогена, 
который сам является компонентом системы фибри-
нолиза [17]. Эти результаты позволяют сделать вывод 
о возможной первостепенной роли влияния адрена-
лина на тромбоциты, а не на систему коагуляцион-
ного гемостаза. Также экспериментальные данные 
выявляют увеличение образования маркеров взаимо-
действия тромбин-фибриноген, что свидетельствует 
о снижении толерантности к тромбину, а, следова-
тельно, к уменьшению способности к выживанию при 
усилении тромбиногенеза [18]. При этом фармакологи-
ческая блокада адренорецепторов снижает прокоагу-
лянтный эффект катехоламинов [19]. 
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Также влияние адреналина на процесс тромбообра-
зования снижается в присутствии постоянного маг-
нитного поля [20]. Были выявлены изменения в пока-
зателях гемостаза при введении адреналина после 
спленэктомии, что свидетельствует о важности выхода 
депонированных тромбоцитов в циркуляцию для про-
цессов гемостаза [21]. Также были получены данные 
об увеличении содержания в крови фибриногена, фак-
тора Виллебранда, растворимых фибрин-мономерных 
комплексов. При этом система фибринолиза, наоборот, 
снижала свою активность: у пациентов снижались кон-
центрации протеинов S и С, а также антитромбина III, 
однако ее активность повышалась в условиях острого 
коронарного синдрома [22].

Роль эритроцитов и лейкоцитов в процессе гемостаза 
при гиперкатехоламинемии

Известно, что на процесс тромбообразования ока-
зывает влияние состав периферической крови, в част-
ности, концентрация эритроцитов и гематокрит [23].

При острой гиперкатехоламинемии форменные эле-
менты выходят из депо, возникает относительный эри-
троцитоз, повышается гематокрит, и, следовательно, 
вязкость крови. Получены экспериментальные дан-
ные, которые свидетельствуют об обратной зависимо-
сти между концентрацией эритроцитов, гематокрита 
и степени контракции тромба. Увеличение доли фор-
менных элементов крови в структуре тромба приво-
дит к снижению его контракции, а, следовательно, к его 
большему объему, что увеличивает степень обтурации 
сосудов [24]. В нашей лаборатории в эксперименте при 
введении высоких доз эпинефрина были выявлены 
существенные изменения реологических свойств как 
цельной крови, так и плазмы [25]. При этом повышался 
показатель вязкости, а также усиливалась агрегация 
эритроцитов, что также является важным фактором, 
повышающим риск тромбообразования. 

Помимо красной крови на показатели гемостаза 
в условиях гиперкатехоламинемии влияет и лейкоци-
тарная система. Известно, что в фагоцитах присутствуют 
факторы, влияющие на систему гемостаза – тромбопла-
стический, антигепариновый. Также эти клетки спо-
собны синтезировать ряд факторов системы сверты-
вания и их компоненты. Еще одним патогенетическим 
механизмом, связанным с  активацией лейкоцитов, 
является образование лейкоцитарно-тромбоцитар-
ных комплексов. Он играет свою отрицательную роль 
при изменении функциональной активности тромбо-
цитов, которая приводит к их взаимодействию с цир-
кулирующими лейкоцитами, и этот комплекс адгези-
руется к поверхности эндотелия. При этом форменные 
элементы крови продолжают прилипать к образован-
ному конгломерату, приводя к образованию клеточ-
ного скопления в просвете сосуда, что с одной стороны 
затрудняет кровоток, с другой – происходит миграция 
лейкоцитов в сосудистую стенку и запуск иммунных 
механизмов повреждения [26].

При возникновении гипоксии активность фагоцитов 
повышается, и они обуславливают ряд реперфузионных 
нарушений в ишемизированных тканях. Усиление лей-
коцитами свободнорадикальных процессов, выделе-
ние ряда биологически активных веществ стимулирует 

процессы коагуляции и тормозит противосвертыва-
ющие механизмы [27]. Известно, что существует пря-
мая зависимость между степенью повреждения мио-
карда и активацией свободнорадикальных процессов 
и обратная зависимость в отношении антиоксидантной 
защиты. 

В условиях ишемии миокарда замыкается порочный 
круг: гиперкатехоламинемия стимулирует избыточное 
перекисное окисление липидов, которое приводит 
к вазоконстрикции, истощает резервы антиоксидант-
ной защиты и, следовательно, потенцирует еще боль-
шую активацию свободнорадикальных процессов [28]. 
Эти изменения оказывают влияние и на баланс липо-
протеинов при гиперкатехоламинемии. Известно, что 
при коронарогенных причинах ишемии миокарда боль-
шую роль играет изменение соотношения атерогенных 
и неатерогенных фракций липопротеинов в сторону 
первых – рост индекса атерогенности. Подобные нару-
шения приводят к активации развития атеросклероти-
ческих бляшек в коронарных артериях, суживающих 
их просвет, что вызывает прогрессирование ишемии 
миокарда и может осложнятся тромбообразованием. 
При некоронарогенной ишемии на фоне гиперкатехо-
ламинемии также возникают нарушения соотношения 
липопротеинов очень низкой плотности и высокой 
плотности. В этих условиях существенно возрастает 
концентрация первых, проатерогенных, а липопроте-
ины высокой плотности перераспределяются со 2-го 
подкласса в сторону 3-го подкласса. Известно, что 
липопротеины высокой плотности в норме обладают 
противовоспалительным эффектом, способным разру-
шать окисленные липиды, но увеличение концентрации 
адреналина приводит к их провоспалительному изме-
нению, стимуляции атерогенеза и повышению риска 
развития инфаркта миокарда [29]. 

Эндотелиальная дисфункция и гемостаз
Важным фактором повышенного тромбообразования 

при гиперкатехоламинемии является развитие эндотели-
альной дисфункции – дисбаланса между сосудорасши-
ряющими, сосудосуживающими, ангиопротекторными, 
протромботическими и  пролиферативными веще-
ствами [30]. Это было подтверждено в нашей лаборато-
рии, а также рядом других исследований [31, 32]. В кли-
нике при оценке вазодилатирующей функции эндотелия 
используется проба с реактивной гиперемией, возможно 
определение концентрации оксида азота и содержа-
ния десквамированных эндотелиоцитов в перифериче-
ской крови. Вазоконстрикторную функцию исследуют 
с помощью определения в крови эндотелина-1 и моле-
кул межклеточной адгезии. Анализ полученных резуль-
татов подтверждает повышение вазоконстрикторных 
и провоспалительных факторов у больных ишемической 
болезнью сердца [33]. Существует высокий риск тромбо-
тических осложнений при инфаркте миокарда на фоне 
увеличения в крови провоспалительных цитокинов, 
которые усиливают нарушения эндотелия [34]. Также 
развитие эндотелиальной дисфункции ухудшает течение 
инфаркта миокарда, повышая риск развития сердечной 
недостаточности, а нормализация функции эндотелия 
после острого коронарного синдрома улучшает долго-
срочный прогноз [35].
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Влияние рН крови на процесс гемостаза
В условиях гиперкатехоламинемии, на фоне повы-

шенной работы всех органов и систем, создаются усло-
вия для развития абсолютной и относительной ише-
мии, а, следовательно, для сдвига рН крови в сторону 
ацидоза. Развитие ацидоза, как показывают исследо-
вания, отражается как на сосудисто-тромбоцитарном, 
так и коагуляционном гемостазе. Что касается первого, 
получены данные об изменении размера и индекса 
элонгации тромбоцитов, нарушении процесса их 
дегрануляции, усилением спонтанной агрегации [36]. 
Что касается второго, были выявлены дозозависимые 
особенности работы внутреннего механизма сверты-
вания в зависимости от степени ацидоза. Небольшие 
отклонения рН в кислую сторону, что характерно для 
небольшой гипоксии, укорачивают время рекальцифи-
кации плазмы, а более выраженные – наоборот, удли-
няют этот процесс. При этом внешний механизм свёр-
тывания крови, о котором судили по протромбиновому 
времени, практически не менялся в широком диапа-
зоне ацидоза, что свидетельствует о его большей устой-
чивости к колебаниям кислотно-основного равновесия 
крови [37, 38]. 

Заключение
Таким образом, после анализа источников лите-

ратуры были выявлены многочисленные нарушения 

в системе гемостаза под влиянием гиперкатехолами-
немии. В первую очередь, эти изменения затрагивают 
тромбоциты и эндотелий сосудов – повышается функци-
ональная активность этих форменных элементов крови, 
возникают признаки эндотелиальной дисфункции. Эти 
нарушения оказывают стимулирующее влияние на 
свертывающую систему крови. Получается, что катехо-
ламины влияют на все компоненты системы гемостаза, 
а также вызывают провоспалительные изменения в раз-
личных органах и тканях, в том числе сердце. 

Это является особенно актуальным у пациентов 
с ишемической болезнью сердца, которые первона-
чально имеют более выраженные отклонения в состоя-
нии эндотелиального слоя сосудистой стенки, функции 
тромбоцитов, активности коагулянтов и антикоагулян-
тов, системе фибринолиза, а также более высокую кон-
центрацию катехоламинов в крови, тонус и возбуди-
мость симпатической нервной системы. Поэтому для 
этой категории больных необходим регулярный кон-
троль за состоянием как сосудисто-тромбоцитарного, 
так и коагуляционного гемостаза, оценка степени эндо-
телиальной дисфункции, а также своевременная фар-
макологическая коррекция антиагрегантами и анти-
коагулянтами, что позволит обеспечить эффективную 
профилактику рецидивов и снизить риск возникнове-
ния осложнений, приводящих к инвалидизации и смер-
тельному исходу.
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