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Клінічні прояви синдрому дисемінованого внутрішньосудинного згортання (DIC) залежать від переважання суми 

векторів гіперкоагуляції та гіперфібринолізу і дуже пов’язані з основним захворюванням, на фоні якого формуєть-

ся DIC. Питання розуміння складного патогенезу, своєчасної діагностики явного DIC та ранніх проявів DIC зали-

шаються актуальним викликом для лікарів інтенсивної терапії та провідних профільних товариств по вивченню 

проблем гемостазу та тромбоутворення. В наведеному огляді літератури проаналізовано шляхи розвитку DIC, 

сучасний стан можливості використання діагностичних маркерів для виявлення DIC, особливо при сепсисі. Окре-

мим питанням висвітлена діагностика сепсис-індукованої коагулопатії на тлі розвитку поліорганної недостатності. 

Діагностичні шкали наведені у вигляді порівняльних таблиць для більш зручного сприйняття інформації і запам’я-

товування і подальшого імплементування в клінічній практиці
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дукована коагулопатія, SIC, діагностичні шкали.

ВСТУП
Синдром дисемінованого внутрішньосудин-

ного згортання (англ. Disseminated intravascular 
coagulation (DIC) - є клініко-патологічним синдро-
мом. Це набуте захворювання, що характеризуєть-
ся генералізацією внутрішньосудинної коагуляції 
в ході різних захворювань або патологічних станів. 
Як причиною, так і наслідком DIC є порушення 
мікроциркуляції, які можуть проявлятися поліор-
ганною недостатністю [1, 2]. Згідно концепції 
Міжнарожного Товариства Тромбозів та Гемос-
тазу (the International Society on Thrombosis and 
Haemostasis (ISTH) [3] DIC - це захворювання, яке 
характеризується утворенням продуктів, пов’яза-
них з фібрином (розчинний фібрин (РФ), продукти 
деградації фібрину (ПДФ), D-димер і т.д.), а також 
придбаними (запальними) або незапальними пору-
шеннями в мікроциркуляторному руслі, які вини-
кають у відповідь на гіперпродукцію пов’язаних з 
фібрином продуктів. 

DIC може спостерігатися у 30-50% пацієнтів 
із сепсисом [4, 5], він розвивається приблизно у 
1% усіх госпіталізованих пацієнтів, може розви-
нутись у пацієнта будь-якого віку, у представників 
всіх рас і жодної особливої схильності до статі не 
зафіксовано. Прогноз пацієнтів із DIC залежить 
від тяжкості коагулопатії та основного захворю-
вання (табл.1), що призвів до DIC. Статистичні по-
казники до специфічної для DIC захворюваності 
та смертності відрізняються в залежності від вико-
ристовуваних діагностичних критеріїв та основної 
патології [3, 6]. 

ПАТОГЕНЕЗ
В патогенезі DIC синдрому ключову роль віді-

грають наступні зміни в системі гемостаза [7]:
– надмірне утворення тромбіну, спричинене 

надмірною експресією тканинного фактора 
(ТФ), пов’язаною з основним процесом за-
хворювання;

– активація тромбоцитів;
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Таблиця 1. Клінічні стани, пов’язані з DIC дукції та вивільнення в кровотік хімічних медіа-
торів, таких як фактор некрозу пухлини (TNF) та 
інтерлейкін-1 (IL-1). Вивільнення ендотоксинів 
(ліпополісахаридів (LPS) грамнегативних бак-
терій та пептидогліканів грампозитивних бактерій, 
призводить до активації ядерного фактора транс-
крипції (NF kB) через toll-подібні рецептори (TLR) 
та CD-14 макрофагів з продукцією цитокінів. У 
моделі, індукованій LPS, спостерігались запальні 
реакції, такі як збільшення цитокінів, еластази та 
СРБ. У випадках сепсису, де високий рівень ЛПС, 
спостерігається також висока частота ускладнень 
DIC [9, 10]. Також спостерігалася вираженіша су-
пресія фібринолітичної системи та значніші про-
яви поліорганної дисфункції за рахунок гіперци-
токінемії на моделях DIC щурів, індукованої ЛПС, 
ніж у моделі DIC, індукованої TF [11, 12].

Вважається, що в перебігу DIC-синдрому акти-
вація зовнішнього каскаду згортання є ключовим 
механізмом подальших порушень. Під впливом 
факторів, таких як інтерлейкіни, фактор некрозу 
пухлини (TNF), ендотоксини, раковий прокоагу-
лянт, відбувається посилена активація тромбіну в 
шляху, залежному від TF, що призводить до збіль-
шення продукції фібрину. Внутрішній шлях акти-
вації системи коагуляції не відіграє значної ролі 
в активації тромбогенезу при DIC [13]. При ДВЗ 
спостерігається зниження активності ендогенних 
інгібіторів згортання. Часто спостерігається зни-
ження концентрації антитромбіну III (AT III), що 
обумовлено як його споживанням у процесі гене-
ралізованої активації тромбіну, так і його розпадом 
під впливом нейтрофільних еластаз та протеаз, а 
також порушенням продукції інгібіторів тромбіну.

Іншим протеїном, дефіцит якого спостерігається 
при генералізованій активації згортання, є протеїн 
С. Його знижена продукція є наслідком порушен-
ня експресії тромбомодуліну на ендотеліальних 
клітинах судин під впливом прозапальних ци-
токінів, що ще більше посилює протромботичний 
стан. Інша причина DIC синдрому - пригнічення 
функції фібринолітичної системи. Відбувається 
значна активація процесів, що пригнічують фібри-
ноліз як результат збільшення продукції інгібітора 
активатора плазміногену 1 типу (PAI-1). В перебі-
гу DIC синдрому існує двосторонній зв’язок між 
прозапальними цитокінами та елементами систе-
ми згортання крові. З одного боку, інтерлейкіни та 
TNF-α призводять до активації системи згортання 
за механізмом, описаним вище, і одночасно про-
цеси згортання активують ендотеліальні клітини, 
стимулюючи їх до вироблення прозапальних ци-
токінів, що призводить до утворення «замкненого 
кола». Необхідно також пам’ятати, що не тільки 
протеази системи гемостаза стимулюють запальну 
реакцію, але також прозапальні цитокіни вплива-

– дефект природних антикоагулянтних 
шляхів, включаючи інгібітор шляху тканин-
ного фактора (TFPI), антитромбін (AT) та 
білок C (PC);

– недостатня деградація фібрину внаслідок 
порушення фібринолізу або перебільшеної 
деградації фібрину та фібриногену;

– супутня активація системного запального 
процесу.

Відбувається стійка активація систем згортан-
ня та фібринолізу в кровоносних судинах через 
збільшення «факторів порушення» або зменшення 
«факторів захисту» [6, 8].

Лейкемія, акушерські та гінекологічні захворю-
вання – це стани, при яких DIC виникає внаслідок 
прямого вивільнення тканинного фактора (TF), 
оскільки велика кількість TF, яка присутня в лей-
козних клітинах і плаценті, викидається в систем-
ний кровообіг (рис.1). 

Сепсис, опіки, травми та великі хірургічні втру-
чання тощо можуть активувати клітини крові та 
ендотеліальні клітини судин та призвести до про-
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Рис.1. Механізм запуску дисемінованої внутрішньосудинної коагуляції у хворих на злоякісні пухлини та інфекційні захворюван-

ня. (адаптовано по [3]).

Примітки: AT – антитромбін; IFN – інтерферон, IL-1, IL-6 – інтерлейкіни 1 та 6; ЛПС - ліпополісахариди; ПОН – поліорганна 
недостатність; PAI-1 – інгібітор активатора плазміногена 1 типу; PMN – polymorphonuclear cell; TF – тканинний фактор; 
TM – тромбомодулін.

ють на реакції згортання та фібринолізу крові, на-
приклад TNF-α та IL-1 посилюють експресію TF 
та інгібують експресію тромбомодуліну (ТМ) на 
ендотеліальних клітинах судин. Генералізована 
активація системи згортання крові призводить до 
поступового споживання тромбоцитів, факторів 
згортання плазми та інгібіторів згортання, що 
може призвести до розвитку геморагічних усклад-
нень, включаючи загрозливі життю кровотечі, на-
приклад, у центральну нервову систему (ЦНС). З 
одного боку, згадані процеси призводять до утво-
рення великої кількості тромбіну, який перетво-
рює фібриноген у фібрин. Фібрин створює згуст-
ки в просвіті капілярів, споживаючи таким чином 
тромбоцити. Якщо згортання крові не зупинити 
вчасно, утворені згустки крові перекриють мікро-
циркуляцію та кровопостачання життєво важливих 
органів, викликаючи їх ішемію та призводячи до 
поліорганної недостатності [ПОН]. З іншого боку, 
утворення великої кількості згустків буде «спожи-
вати» фактори згортання крові і тромбоцити, що 
призведе до геморагічного діатезу. Більше того, 
продукти розкладання, що є результатом розпаду 
(деградації) фібриногену та фібрину (ПДФ), ви-
являють антикоагулянтні властивості, пригнічу-

ють функцію тромбоцитів, спричиняють цитоток-
сичну дію на судинний ендотелій та збільшують 
проникність капілярів, що ще більше порушуює 
механізми гемостазу [14]. Схематично патогенез 
порушень системи гемостазу при DIC наведено на 
рис. 2.

Аномалії системи гемостазу у хворих на син-
дром DIC є результатом суми векторів гіперкоа-
гуляції та гіперфібринолізу (рис. 3). Коли вектор 
гіперфібринолізу є помітним і домінуючим, кро-
вотеча є основним симптомом; цей тип називаєть-
ся типом кровотечі або типом DIC з перевагою 
гіперфібринолізу. Ця форма синдрому DIC часто 
спостерігається у хворих на лейкемію (наприклад, 
гострий промієлоцитарний лейкоз); при акушерсь-
кій патології або аневризмі аорти [15-17]. З іншого 
боку, коли більш суттєвий і домінуючий є вектор 
гіперкоагуляції, головний симптом симптомом є 
органна недостатність; цей тип синдрому DIC на-
зивається типом недостатності органів, типом DIC 
з переважанням гіперкоагуляції або типом гіпофі-
бринолізу.

Ця форма синдрому DIC часто спостерігається 
у пацієнтів з інфекцією, особливо сепсисом. Пові-
домлялося, що підвищення рівня PAI-I, викликане 
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Рис. 2. Патофізіологія DIC – синдрому (адаптовано по [5, 6.]).

 
Рис. 3. Фенотипи клінічного перебігу синдрому дисемінованого внутрішньосудинного згортання (адаптовано за [17]).
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помітно підвищеним рівнем цитокінів та ЛПС у 
крові, є причиною гіпофібринолізу. Більше того, 
нейтрофільні позаклітинні пастки (neutrophil 
extracellular traps, NET), які вивільняють ДНК з гі-
стоном, нейтрофільною еластазою та катепсином 
G для захоплення та знищення патогенних мікро-
організмів, є у пацієнтів із сепсисом. Гістони спри-
яють апоптозу судинних ендотеліальних клітин та 
агрегації тромбоцитів [18, 19], тоді як нейтрофіль-
на еластаза та катепсин G розкладають натураль-
ний антикоагулянт - інгібітор шляху тканинного 
фактора (TFPI) для сприяння утворення тромбу 
[20]. Більше того, виділяється амфотерин (відо-
мий також як High mobility group box 1 (HMGB1) 
з пошкоджених та мертвих клітин, посилюючи за-
пальну реакцію [21]. 

Коли обидва вектори гіперкоагуляції та гіпер-
фібринолізу значно виражені, відбувається масив-
на кровотеча, яка призведе до летального випадку, 
якщо своєчасно не компенсувати втрати транс-
фузією компонентів крові; такий тип синдрому 
DIC називається масивною кровотечею або спо-
живчим типом DIC синдрому. Ця форма DIC син-
дрому спостерігається у пацієнтів з сильною кро-
вотечею після травматичних великих операцій або 
у пацієнток з акушерськими кровотечами. Коли 
обидва вектори, гіперкоагуляції та гіперфібринолі-
зу, слабкі, клінічні симптоми практично відсутні, 
хоча при лабораторних дослідженнях спостеріга-
ються відхилення; такий тип DIC синдрому нази-
вається безсимптомним типом DIC синдрому або 
пре- DIC синдром [17]. Діагностика та лікування 
чотирьох типів DIC синдрому відрізняються [5]. 
Крім того, діагностика та лікування DIC синдрому 
ускладнюється тим фактом, що типи DIC синдро-
му можуть замінюватися або змінюватися. Пацієн-
ти з DIC синдромом, спричиненим сепсисом (тип 
органної недостатності), гематологічною злоя-
кісною пухлиною або акушерською патологією 
(тип кровотечі), можуть успішно лікуватися від 
DIC синдрому, тоді як DIC синдром на фоні солід-
ного рака, може не відповідати на стандартні мето-
ди лікування. [17].

КЛІНІЧНИЙ ПЕРЕБІГ DIC
Згідно рекомендацій ISTH (2001) DIC синдром 

за клінічними проявами поділяють на гострий (яв-
ний) (overt-DIC) або хронічний (латентний) (non-
overt-DIC) [1]. Картина розладів системи гемос-
тазу залежить від основного захворювання, при 
якому спостерігається ДВЗ-синдром, та ефектив-
ності компенсаторних механізмів, тобто компен-
саторне посилення синтезу факторів згортання в 
печінці, посилення тромбопоезу в кістковому моз-
ку, а також збільшення кліренсу продуктів дегра-
дації фібрину [22]. При overt-DIC формі спостері-
гаються кровотечі з периферичних місць пункції, 

посилення кровотечі з ротової порожнини, шлун-
ково-кишкового тракту, дихальних шляхів і, в тяж-
ких випадках, крововиливи в ЦНС. У той же час 
дисеміновані тромботичні зміни можуть призвести 
до поліорганної недостатності (печінкова недо-
статність, дихальна недостатність, ниркова недо-
статність, дисфункція ЦНС). При латентній формі 
ми маємо справу з помірно вираженими симпто-
мами геморагічного діатезу у вигляді повторних 
кровотеч із носа та / або слизової оболонки рота 
та тенденцією до легкого розвитку підшкірних 
крововиливів. Ця форма DIC синдрому часто абсо-
лютно безсимптомна, і єдиним доказом триваючої 
внутрішньосудинної коагуляції є відхилення, що 
спостерігаються під час лабораторних досліджень. 

Явний DIC синдром має значно знижений гемо-
статичний потенціал. Характерною особливістю є 
відсутність нормальних регуляторних механізмів. 
Overt-DIC синдром пов’язаний як з кровотечами, 
так і з тромботичними проявами. Це може вклю-
чати як мікросудинний тромбоз, так і тромбоз 
великих судин. У більшості випадків кровотеча 
обумовлена зниженою гемостатичною здатністю, 
побічним ефектом надмірного споживання фак-
торів згортання крові та тромбоцитів під час акти-
вації коагуляції. Цей стан також відомий як «коа-
гулопатія споживання». Латентний, non-overt-DIC, 
може прогресувати до явного DIC або перетвори-
тися на хронічний стан.

Діагноз DIC синдрому ґрунтується на клінічній 
підозрі, пов’язаній із основною патологією, роз-
ладом в системі гемостазу та аномаліями тестів 
на згортання крові, включаючи протромбіновий 
час (ПЧ), активований частковий тромбопласти-
новий час (АЧТЧ), кількість тромбоцитів, рівень 
фібриногену, фібрину, ПДФ та ін. Загальноприй-
няті коагулогічні тести дозволяють отримати дані 
щодо ступеня активації та/або споживання фак-
торів згортання. Хоча ПЧ подовжений приблизно 
у 50% пацієнтів із DIC синдромом у певний мо-
мент їхнього клінічного перебігу основної хворо-
би, потрібно пам’ятати, що відхилення ПЧ також 
досить часто спостерігаються у пацієнтів із захво-
рюваннями печінки або дефіцитом вітаміну К [5, 
17]. Зменшення кількості тромбоцитів або чітка 
тенденція до їх зниження є чутливою ознакою DIC 
синдрому, хоча подібні зміни спостерігається і в 
пацієнтів із захворюваннями кісткового мозку.

Знижений рівень фібриногену є вагомим показ-
ником щодо діагностики DIC синдрому у пацієнтів 
з лейкемією або акушерською патологією (див. 
табл.1); однак це не характерно у більшості випад-
ків пацієнтів із DIC на тлі сепсису. 

Підвищені фібрин-пов’язані маркери, (ФПМ), 
такі як ПДФ, D - димер або розчинний фібрин 
(РФ), відображають утворення фібрину. Аналізи 
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на рівень РФ більш точно відображають вплив 
тромбіну на фібриноген. Важливо врахувати, що 
багато станів, таких як травма, нещодавня опера-
ція, кровотеча або венозна тромбоемболія (ВТЕ), 
пов’язані з підвищеним ФПМ. Зниження рівня 
природних антикоагулянтів, таких як антитромбін 
(АТ) та протеїн С, часто зустрічається у пацієнтів 
із DIC. Ці зміни корелюють з функцією печінки та / 
або концентрацією альбуміну. Знижена активність 
ADAMTS 13 (a disintegrin-like and metalloproteinase 
with thrombospondin type 1 motifs 13), підвищений 
рівень розчинного тромбомодуліну (ТМ), PAI-I та 
пропептиду фактора фон Віллебранда часто спо-
стерігаються у пацієнтів із ДВЗ та мають прогно-
стичне значення [23]. Різноманітність причин, які 
призводять до DIC, відмінності в клінічному ро-
звитку та перебігу, які залежать від домінування 
гіперфібринолізу або/та гіперкоагуляції в процесі 
розвитку і прогресії DIC, унеможливлюють вико-
ристання єдиного маркера для діагностики DIC 
(табл. 2) [5, 22, 24, 25]. 

Серед чотирьох типів DIC синдрому ПЧ, фі-
бриноген і тромбоцити є важливими параметрами 
для діагностики типу масивної кровотечі, тоді як 
фібриноген, ПДФ та комплекс плазмін – інгібітор 
плазміну (ПІПК) мають важливе значення для ви-
явлення типу кровотечі. В той час тромбоцити, ПЧ 
та АТ є важливими для діагностики DIC типу ор-
ганної недостатності, а гемостатичні молекулярні 
маркери, такі як РФ та комплекс тромбін-АТ, важ-

ливі для діагностики безсимптомного типу DIC 
(табл.2). Не існує жодного стандартного діагно-
стичного тесту на DIC синдром (табл.2); натомість 
діагностика повинна базуватись на діагностичних 
бальних системах, які оцінюють клінічні та ла-
бораторні параметри. Профільними провідними 
асоціаціями світу по вивченню системи гемостазу 
та тромбозів для виявлення DIC синдрому рекомен-
дується використання оціночних бальних шкал для 
полегшення діагностичного процесу [5, 22, 24, 25]. 

Існує кілька діагностичних оціночних шкал 
для DIC, створених ISTH, Міністерством охоро-
ни здоров’я та соціального забезпечення Японії 
(the Japanese Ministry Health and Welfare, JMHW), 
Японською асоціацією невідкладної медици-
ни (the Japanese Association for Acute Medicine, 
JAAM), Британським комітетом зі стандартів в 
гематології (the British Committee for Standards 
in Hematology, BCSH) та Італійським товари-
ством тромбозів та гемостазу (SISET), шкала SIC 
(сепсис-індукована коагулопатія) та інші адаптації 
та модифікації шкал. Треба розуміти, що не існує 
єдиного діагностичного тесту, що відповідає «зо-
лотому стандарту» для діагностики DIC; однак 
комбінація декількох звичайних коагулогічних 
тестів може бути корисною для діагностики [22, 
24-26]. 

Вперше стратифікована шкала оцінки DIC 
була представлена JMHW в 1983 році [27], по-
дальший розвиток шкал відбувався як у напрям-
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Таблиця 2. Лабораторні тести для DIC в залежності від його типу (адаптовано по [17])

Примітки: ПДФ – продукти деградації фібрину/фібриногену; ТАТ = тромбін-антитромбін комплекс; інгібітор активатора 

плазміногену 1 типу; ADAMTS 13=a disintegrin-like and metalloproteinase with thrombospondin type 1 motifs 13; Типи DIC: 

OF=organ failure; MB=massive bleeding; Bl=bleeding; NS=non-symptomatic
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ку покращення валідності окремих їх складових 
або додаванням додаткових маркерів, або шляхом 
спрощення шкали для більш широкого практич-
ного використання (рис. 4) [28]. Шкала оцінки 
JMHW DIC (табл. 3) включає стратифікуюче пи-
тання: «Чи основне захворювання предиспонує 
до DIC?» і тільки після позитивної відповіді вико-
ристовується подальша оцінка типових клінічних 
проявів (а саме кровотечі або порушення функції 
органів, потенційно пов’язаних з тромбозом мі-
кроциркуляторного русла) та оцінка 4 лаборатор-
них параметрів (кількість тромбоцитів, ПЧ, рівень 
фібриногену та ПДФ. Плюс треба провести оцінку 
додаткових даних, таких як:

(1) Виявлення розчинного мономеру фібрину
(2) Збільшення рівня D-димерів
(3) Збільшення рівня комплексу тромбін-анти-

тромбін
(4) Збільшення рівня комплексу плазмін-анти-

плазмін
(5) Погіршення показників ПДФ, тромбоцитів, 

фібриногену протягом декількох днів
(6) Покращення даних за допомогою антикоагу-

лянтної терапії
Діагноз певного типу DIC синдрому за шкалою 

JMHW встановлюється за умови:
(1) Більше 7 балів або 6 балів із > 2-х додаткових 

даних для пацієнтів, у яких немає лейкемії, 

Рис. 4. Валідность та простота шкал оцінки наявності син-

дрому дисемінованого внутрішньосудинного згортання при 

сепсисі (адаптовано по [28]).

Примітки: ISTH – Міжнародне товариство з тромбозів 
та гемостазу; JAAM – Японська асоціація невідкладної 
медицини; JMHW – Міністерство охорони здоров’я 
та соціального забезпечення Японії; JSTH – Японське 
товариство з тромбозів та гемостазу; SIC – сепсис-інду-
кована коагулопатія. 

перніціозної анемії, цирозу печінки або які 
не отримують хіміотерапію з приводу раку. 

(2) Більше 4 балів або 3 балів із > 2-х додат-
кових даних для пацієнтів, які страждають 
на лейкемію, перніціозну анемію або отри-
мують хіміотерапію з приводу раку; бали за 
схильність до кровотеч та рівня тромбоцитів 
не враховуються. 

(3) 10 балів або 9 балів із > 2-х додаткових да-
них для пацієнтів, які страждають на цироз 
печінки.

Діагноз DIC є можливим, якщо пацієнт від-
повідно певним критеріям (1), (2) та (3) має 6, 3 та 
9 балів [26].

В дослідженні [29] було встановлено, що шкала 
JMHW DIC має найвищі прогностичні показники 
щодо 28-денної смертності серед бальних систем 
DIC (JSTH, JAAM) при тяжкій травмі. Аналіз ROC- 
кривої показав, що площа під кривою (AUC) для 
шкали JMHW DIC достовірно більша у порівнянні 
з іншими бальними шкалами для діагностики DIC 
у цієї когорти пацієнтів.

Шкала ISTH overt-DIC (табл. 3) базується на 
шкалі JMHW DIC з деяким спрощенням оціноч-
них критеріїв. Передумовою для використан-
ня оцінки за шкалою ISTH overt-DIC є питання 
щодо наявності типового основного захворюван-
ня, схильного до ДВЗ. Використовується термін 
«фібрин-пов’язані маркери» (ФПМ), що включає 
РФ та D-димер, замість терміну «продукти розпа-
ду фібриногену / фібрину». Цей підхід є кращим 
порівняно з оцінкою ПДФ, оскільки аналізи ПДФ 
в даний час широко не доступні за межами Японії 
і в даний час найбільш поширеним ФПМ є D-ди-
мер. Модифікована шкала ISTH (табл.3) викори-
стовується для оцінки пацієнтів з сепсисом, в ній 
не враховується рівень фібриногену, який часто є 
підвищеним у цієї категорії пацієнтів [30]. Однак, 
як тільки рівень фібриногену у пацієнтів із сепси-
сом виявляється значно нижчим, це може свідчити 
про утворення великої кількості мікротромбів у 
мікроциркуляторному руслі; це спостерігається, 
коли відбувається перехід від гіперкоагуляції до 
споживчої коагулопатії і часто свідчить про по-
ганий прогноз. Тому рівень фібриногену не був 
включений як індикатор до шкали JAAM (табл.3). 
Відповідно були переглянули критерії шкали 
ISTH overt-DIC [31] з виключенням рівня фібри-
ну з ISTH, і результати показали, що модифікова-
на шкала ISTH була порівняльна зі шкалою ISTH 
overt-DIC при прогнозуванні смертності для па-
цієнтів з сепсисом в відділенні інтенсивної терапії; 
однак модифікована шкала ISTH є більш чутли-
вою, ніж ISTH overt-DIC, при діагностиці явного 
DIC (більше пацієнтів із сепсисом відповідали 
модифікованим критеріям ISTH для встановлення 
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діагнозу синдрому DIC порівняно зі шкалою ISTH 
overt-DIC: 36,1 проти 15,9% відповідно). Тому Мо-
дифікована шкала ISTH може бути корисна для 
ранньої діагностики DIC та своєчасної антикоагу-
лянтної терапії сепсис-асоційованої DIC.

 Критерії оцінки за шкалою JAAM DIC, що зве-
дені в табл. 3, включають кількість тромбоцитів, 
ПЧ, фібрин / ПДФ та критерії синдрому системної 
запальної відповіді (SIRS). Це забезпечує шкалі 
JAAM DIC більш високий ступінь валідизації для 
діагностики DIC, пов’язаної з травмою, з гіпер-
фібринолітичним фенотипом DIC та вищою чут-
ливістю, ніж явні критерії ДВС - інфекції ISTH 
у пацієнтів з травмою. Однак, хоча діагностичні 
критерії шкали JAAM DIC демонструють високу 
чутливість до DIC, шкала ISTH overt-DIC демон-
струє більш високу специфічність для діагностики 
DIC [17, 25].

В італійських рекомендаціях щодо діагностики 
та лікування DIC пропонується використовувати 
діагностичні шкали ISTH, JMHW або JAAM, ніж 
окремі коагулогічні тести [25] .

Нещодавно було запропоновано новий набір 
критеріїв на основі критеріїв JAAM DIC, включа-
ючи активність протеїну С та рівня PAI-1 як додат-
кові параметри. [32] (табл. 4).

    
A SIRS  3  1 
B  

(×109/l) 
80– 120 

<80 
1 
3 

C  ( g/ml) 10  – <25 
25 

1 
3 

D  ( ) 1,2 1 
E  

  
20%-40% 

<20% 
1 
3 

F PAI-I (ng/mL) >150 3 

A+B+C+D+E+F  9  –  DIC; 
 <9  –  

Таблиця 4. Нові оновлені критерії шкали JAAM DIC 

(адаптовано по [32])

Шкала JMHW добре корелює з тяжкістю DIC і 
може бути використана для прогнозування резуль-
тату захворювання [17]. Шкала ISTH overt-DIC 
корисна та специфічна для діагностики DIC як ін-
фекційної, так і неінфекційної етіологію [21, 22]. 
Оцінка JAAM є чутливою для виявлення септич-
ного ДВЗ-синдрому та корелює з показниками 
ISTH та JMHW та результатами захворювання 
[33]. Проспективне дослідження [34] в Японії не 
повідомило про значні відмінності у співвідно-
шенні шансів для прогнозування DIC серед цих 
трьох діагностичних шкал (JMNW, ISTH, JAAM). 
Використання комбінації тестів, повторених про-
тягом певного часу у пацієнтів із підозрою DIC, 

може бути використано для діагностики розладу 
з достатньою достовірністю у більшості випадків. 

В 2017 році була запропонована шкала оцінки 
сепсис-індукованої коагулопатії (SIC), табл.3 [35], 
яка стала першою системою підрахунку балів, 
спеціально розробленою для порушень коагуляції 
при сепсисі після впровадження нової дефініції 
сепсису-3 [36]. Згідно дефініції Наукового та стан-
дартаційного комітетів по DIC при ISTH, SIC - це 
індукована інфекцією органна дисфункція з коагу-
лопатією; це рання фаза DIC синдрому у пацієнтів 
з сепсисом [37]. Однією з характерних ознак 
сепсис-асоційованого DIC є надмірне пригнічен-
ня фібринолізу, спричинене надмірною продук-
цією PAI-1, що може спричинити пов’язані з цим 
протромботичні ефекти. І навпаки, така супресія 
рідко спостерігається при DIC, пов’язаному зі зло-
якісними захворюваннями. Як наслідок, дисфунк-
ція органів часто розвивається при сепсис-асоційо-
ваному DIC внаслідок зменшення перфузії тканин, 
тоді як системні кровотечі є більш поширеною 
рисою при несептичному гіперфібринолітичному 
фенотипі DIC синдрому [38].

Отже, гіпофібриногенемія не часто зустрі-
чається при сепсисі, а підвищення рівня маркерів, 
пов’язаних з фібрином, не пов’язане з тяжкістю 
сепсису. На відміну від цього, зниження кількості 
тромбоцитів і подовження ПЧ корелюють із збіль-
шенням рівня смертності при сепсисі. Шкала SIC 
є простішою, і включає лише три пункти: кількість 
тромбоцитів, міжнародне нормалізоване співвід-
ношення (INR) та оцінку SOFA за її 4 складовими 
(респіраторна, кардіоваскулярна, печінкова, нирко-
ва). Оцінка SOFA була включена для підтверджен-
ня наявності сепсису, але не відображає тяжкості 
сепсису; отже, оцінка в шкалі SIC за SOFA була 
обмежена двома балами, навіть якщо оцінка SOFA 
була більше двох. Для діагностики SIC мінімально 
повинно бути 4 бали (з них мінімум 2 бали за раху-
нок змін в кількості тромбоцитів або/та INR) [31]. 
Смертність за шкалою SIC при 4 балах перевищує 
30% і зростає до > 45% при максимальній оцінці в 
6 балів [39].

В дослідженні [37] шкала SIC прогнозувала ви-
щий рівень 28-денної летальності у порівнянні зі 
шкалою JAAM DIC (38,4% проти 34,7%). В дослід-
женні [31] SOFA мала найбільшу потужність для 
прогнозування смертності у пацієнтів відділення 
інтенсивної терапії (ВІТ); шкала ISTH overt-DIC 
або модифікована шкала ISTH має більшу прогно-
стичну силу, ніж шкала SIC. Відмічені сильні ко-
реляційні зв’язки між шкалами SIC та ISTH overt-
DIC (р<0,0001), модифікованою ISTH (р <0,0001), 
APACHE-II (р = 0,012) та SOFA (р <0,0001). Шкала 
ISTH overt-DIC, модифікована шкала ISTH та шка-
ла SIC були незалежними факторами ризику смерт-
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ності в ВІТ. Корисність оцінки SIC підтверджена 
інших дослідженнях [31, 39-42]. 

Запропоновано спрощену «двоступеневу» по-
слідовну систему оцінювання для раннього вияв-
лення DIC, що складається з першого скринінгу з 
бальною оцінкою за шкалою SIC, а для пацієнтів, 
які відповідають критеріям SIC, обчислення балу 
за шкалою ISTH overt-DIC як другого кроку (рис. 5).

Також в 2017 році, Японське товариство тромбозу 
та гемостазу (the Japanese Society on Thrombosis and 
Hemostasis, JSTH), враховуючи, що не було значущих 
відмінностей у корисності серед трьох різних діагно-
стичних шкал DIC, таких як ISTH overt DIC, JMHW 
DIC, JAAM DIC [43], запропонувало проект діагно-
стичних критеріїв власної шкали JSTH DIC, в якій 
використовуються класифікація на «тип гемопое-
тичного розладу», що опускає оцінку кількості тром-
боцитів, «інфекційний тип», який не включає бали 
фібриногену, та «базовий тип» на основну патологію 
(табл. 5) [44, 45]. Шкала складається з оцінки пара-
метрів глобального коагуляційного тесту (ПЧ/INR, 
фібриноген, кількість тромбоцитів, ПДФ/Д-димер), 
молекулярних маркерів гемостазу (рівень АТ та один 
з наступних маркерів: РФ, ТАТ комплекс, фрагменти 
протромбіна 1+2 (PF1 + 2), а також наявність/відсут-
ність печінкової недостатності. До бальної системи 
додається додатковий 1 бал, якщо кількість тромбо-
цитів знижується на 30% і більше протягом останніх 
24 годин (бал додається при рівні тромбоцитів біль-
ше 50 Г/л, якщо менше - то 3 бали максимально за 
цей пункт). З метою захисту від помилкового діагно-
стування DIC віднімається 3 бали, якщо у пацієнта 
печінкова недостатність [45, 46]. 

 
Рис. 5. Алгоритм діагностики сепсис-індукованої DIC. (адаптовано по [37, 39]). 

Пацієнтів із сепсисом обстежують за допомогою діагностичних критеріїв сепсис-індукованої коагулопатії (SIC) (Крок 1). Якщо 
оцінка становить 4 і більше, пацієнтів слід обстежувати, використовуючи діагностичні критерії шкали ISTH overt-DIC (Крок 2)

Аналіз ROC-кривої показав, що оцінка в 4 бали 
була адекватною граничним значенням для гемо-
поетичних типів DIC синдрому з чутливістю 97,2% 
та специфічністю 96,0%; позитивна прогностична 
цінність (PPV) 95,4; негативна прогностична цін-
ність (NPV) 97,6%, тоді як оцінка в 5 балів підходить 
для діагностики DIC інфекційного типу (чутливість 
93,7%; специфічність 97,8%; позитивна прогностич-
на цінність (PPV) 98,3; негативна прогностична цін-
ність (NPV) 91,7%), а оцінка в 6 балів підходила для 
діагностики ДВС основного типу (табл.6). 

В 2018 році JSTH затвердила модифікацію базо-
вої шкали 2017 року – «спрощену шкалу JSTH DIC» 
(див. табл. 6) для більш зручного та швидкого вико-
ристання в діагностиці сепсис-асоційованої DIC [46]. 
В цій модифікації залишилась тільки антитромбіно-
ва активність, а занадто складні для використання в 
умовах екстреної та критичної допомоги додаткові 
маркери активації згортання, такими як комплекс 
TAT, РФ, PF1+2 були усунені. Застосування спро-
щеної шкали JSTH DIC для пацієнтів із сепсис-а-
соційованою DIC у порівнянні з базовою шкалою 
JSTH-DIC продемонструвало подібну прогнозовану 
28-денну смертність у пацієнтів із септичною ко-
агулопатією; чутливість та специфічність склали 
відповідно 80,3% та 34,3% для спрощеної шкали 
JSTH DIC, для базової шкали JSTH-DIC чутливість 
та специфічність 77,7% та 34,4% відповідно без до-
стовірної різниці між шкалами. Ані показник діагно-
стики DIC синдрому (69,7% проти 70,7%), ані рівень 
смертності (38,1% проти 38,8%) не відрізнялися між 
базовою та спрощеною шкалами JSTH-DIC. Менша 
кількість лабораторних маркерів, що використову-
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ються у спрощеному JSTH-DIC, може підвищити 
їх застосовність та узагальненість у випадках невід-
кладної та критичної допомоги. Терапевтичні стра-
тегії для контролю та попередження DIC синдрому 
лімітовані в часі і повинні орієнтуватися на пацієнтів 
з гіперкоагуляцією та високим ризиком смерті [46].

ВИСНОВКИ
DIC синдром завжди вторинний до основного 

захворювання. Своєчасне та адекватне лікування ос-
новної патології – запорука попередження розвитку 
DIC.

В патогенезі DIC відбувається надмірне утво-
рення тромбіну, з тромбоутворенням в мікроцирку-
ляторному руслі, що може призвести до ПОН; з ін-
шої сторони, споживання тромбоцитів та факторів 
згортання та тлі неадекватного фібринолізу може 
призвести до геморагічного діатезу та кровотечі. 
В залежності від домінування гіперфібринолізу або/
та гіперкоагуляційної складової виділяють 4 феноти-
пи DIC: кровотеча, масивна кровотеча, органна недо-
статность та безсимптомний.

Не існує єдиного лабораторного маркера для 
діагностики DIC, потрібно використовувати діагно-
стичні шкали. Шкала ISTH overt-DIC розроблена 
відповідно до суті визначення DIC, є міжнародним 
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Таблиця 6. Порівняння базової та спрощеної шкал 

JSTH-DIC (адаптовано по [46]).

Примітки: AT – антитромбін; ПДФ – продукти деградації 

фібриногену; PF1+2 – фрагменти протромбіну 1+2; 

РФ – розчинний фібрин; TAT – тромбін-антитромбін комплекс.

стандартом діагностики як для інфекційних, так і 
неінфекційних DIC.

Оскільки ISTH overt-DIC не підходить для ран-
ньої діагностики, ISTH створив ще одну категорію, 
яка визначає статус pre-DIC, а саме SIC – як індукова-
ну інфекцією органну дисфункцію з коагулопатією. 
Запропоновано двоетапну діагностичну стратегію 
DIC з використанням SIC та overt-DIC.

Японські шкали (JAAM DIC, JMHW DIC, JSTH 
DIC) включають більше специфічних маркерів 
для виявлення DIC та мають деяку специфічність 
щодо різних типів DIC. Так, шкала JAAM DIC була 
спеціально розроблена для діагностики гострого 
DIC, включаючи сепсис-асоційовану DIC. Шкала 
JMHW DIC продемонструвала переваги для па-
цієнтів з масивною травмою. Шкала JSTH DIC має 
кілька модифікацій, які більш специфічно валідизу-
ють наявність DIC при гематологічних або інфек-
ційних захворюванням. Слід розуміти характерні 
відмінності між діагностичними шкалами, щоб 
вибрати оптимальні критерії відповідно до конкрет-
ного пацієнта. 
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TARASENKO S.O., DUBROV S.O., SUSLOV G.G.

DIAGNOSTIC CRITERIA FOR DISSEMINATED INTRAVASCULAR COAGULATION SYNDROME 
AND SEPSIS-INDUCED COAGULOPATHY
The clinical manifestations of disseminated intravascular coagulation syndrome (DIC) depend on the predominance of the sum of 
the vectors of hypercoagulation and hyperfibrinolysis and are strongly associated with the underlying disease, against which DIC 
is formed. The issue of understanding the complex pathogenesis, timely diagnosis of overt DIC and early manifestations of DIC 
remain an urgent challenge for intensive care physicians and leading specialized societies to study the problems of hemostasis and 
thrombus formation. This review of the literature analyzes the pathways of DIC development, the current state of the possibility of 
using diagnostic markers to detect DIC, especially in sepsis. The diagnosis of sepsis-induced coagulopathy against the background 
of the development of multiple organ failure is highlighted as a separate issue. Diagnostic scales are presented in the form of 
comparative tables for a more convenient perception of information, memorization and further implementation in clinical practice.

Key words: disseminated intravascular coagulation syndrome, DIC, phenotypes of DIC syndrome, sepsis-induced coagulopathy, 
SIC, DIC diagnostic scores.

ТАРАСЕНКО С.А., ДУБРОВ С.А. СУСЛОВ Г.Г.

ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ СИНДРОМА ДИССЕМИНИРОВАННОГО ВНУТРИСОСУДИСТОГО СВЕР-
ТЫВАНИЯ И СЕПСИС-ИНДУЦИРОВАННОЙ КОАГУЛОПАТИИ
Клинические проявления синдрома диссеминированного внутрисосудистого свертывания (DIC) зависят от преобладания 
суммы векторов гиперкоагуляции и гиперфибринолиза и сильно связаны с основным заболеванием, на фоне которого фор-
мируется DIC. Вопрос понимания сложного патогенеза, своевременной диагностики явного DIC и ранних проявлений DIC 
остаются актуальным вызовом для врачей интенсивной терапии и ведущих профильных обществ по изучению проблем 
гемостаза и тромбообразования. В приведенном обзоре литературы проанализированы пути развития DIC, современное 
состояние возможности использования диагностических маркеров для выявления DIC, особенно при сепсисе. Отдельным 
вопросом освещена диагностика сепсис-индуцированной коагулопатии на фоне развития полиорганной недостаточности. 
Диагностические шкалы приведены в виде сравнительных таблиц для более удобного восприятия информации, запомина-
ния и дальнейшего имплементирования в клинической практике

Ключевые слова: синдром диссеминированного внутрисосудистого свертывания, DIC, фенотипы DIC синдрома, сепсис-ин-
дуцированная коагулопатия, SIC, диагностические шкалы
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