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ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН ТРОМБОЦИТАРНОГО ГЕМОСТАЗУ У 

ПАЦІЄНТІВ З ХРОНІЧНИМ КОРОНАРНИМ СИНДРОМОМ 
ПІСЛЯ ПЕРЕНЕСЕНОЇ COVID-19 ІНФЕКЦІЇ 

 
Анотація. У статті наведені результати дослідження пацієнтів з 

хронічним коронарним синдром (ХКС) після COVID-19 інфекції. Метою 
роботи було дослідити зміни функціональної активності тромбоцитів за 
допомогою лазерної агрегатометрії. 67 хворих з ХКС та коморбідними 
станами (цукровий діабет, фібриляція передсердь) були розділені на 2 групи: 
1 група (n=35) пацієнти з ХКС, які впродовж останнього року хворіли COVID-19; 
2 група (n=32) пацієнти з ХКС без перенесеної COVID-19 інфекції. Всі 
пацієнти отримували антитромбо-цитарну терапію (аспірин, клопідогрель, 
тікагрелор). Статистичне оброблення здійснювали за допомогою програми 
MedStat v.5.2 з використанням критерію W Шапіро-Уілка та критерію «U» 
(Вілкоксона-Манна-Уітні). Достовірними вважалися відмінності при р <0,05. 
Аналізуючи показники спонтанної та індукованої агрегації тромбоцитів, у 1 та 
2 групах за кривою світлопропускання спостерігалося підвищення ступеня та 
швидкості спонтанної агрегації, відносно контрольної групи p<0,01. Між 
групами 1 та 2 дані відрізнялись на рівні р<0,05. З індукторами за кривою 
світлопропускання  у двох групах статистично значимі були показники з 
індукторами АК, адреналіном, колагеном на рівні p<0,05, відносно контролю. 
При індукції з АДФ та ристоміцином результати між групами та з групою 
контролю не відрізнялись на рівні р>0,05. У пацієнтів з ХКС, навіть на фоні 
отриманого лікування антитромбоцитарними препаратими, слід враховувати, 
що COVID-19 може вважатись додатковим фактором ризику реактивації 
тромбоцитарного гемостазу. Перспективним залишається дослідження 
тромбоцитарного гемостазу у постковідних пацієнтів з аналізом віддалених 
наслідків.  
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CHARACTERISTICS OF CHANGES IN PLATELET HEMOSTASIS 
IN PATIENTS WITH CHRONIC CORONARY SYNDROME AFTER 

THE COVID-19 INFECTION 
 
Abstract.  The article presents the results of a study of patients with chronic 

coronary syndrome (CCS)  after COVID-19 infection. The aim of the work was to 
investigate changes in the functional activity of platelets using laser aggregometry. 
67 patients with CCS and comorbid conditions (diabetes mellitus, atrial fibrillation) 
were divided into 2 groups: 1 group (n=35) patients with CCS who were sick with 
COVID-19 during the last year; group 2 (n=32) patients with CCS without a history 
of COVID-19 infection. All patients received antiplatelet therapy (aspirin, 
clopidogrel, ticagrelor). Statistical processing was performed using the MedStat 
v.5.2 program using the Shapiro-Wilk W test and the "U" (Wilcoxon-Mann-
Whitney) test. Differences at p<0.05 were considered significant. Analyzing 
indicators of spontaneous and induced aggregation of platelets, an increase in the 
degree and speed of spontaneous aggregation was observed in groups 1 and 2 on the 
light transmission curve, relative to the control group p<0.01. Data differed between 
groups 1 and 2 at the p<0.05 level. With inducers on the light transmission curve in 
two groups, indicators with inducers of AK, adrenaline, collagen were statistically 
significant at the level of p<0.05, relative to the control. When induced with ADP 
and ristomycin, the results between the groups and the control group did not differ 
at the p>0.05 level. In patients with CCS, even on the background of received 
treatment with antiplatelet drugs, it should be taken into account that COVID-19 can 
be considered an additional risk factor for reactivation of platelet hemostasis. The 
study of platelet hemostasis in post-covid patients with the analysis of long-term 
consequences remains promising. 

Keywords: platelet hemostasis, platelet aggregation, aggregogram, COVID-19, 
chronic coronary syndrome, comorbidity. 
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Постановка проблеми. COVID-19 став причиною розвитку 
тромботичних ускладнень, особливо  у пацієнтів із серцево-судинними 
захворюваннями та коморбідними станами. Ця проблема і досі залишається 
актуальною, незважаючи на офіційне скасування епідемії. Вплив 
коронавірусної хвороби спричинює значні зміни на молекулярному рівні. 
Наслідком цього є ендотеліальна дисфункція і порушення балансу 
коагуляційної, фібринолітичної, антикоагулянтної систем та системи 
комплементу [1]. Ендотелій стінок артеріальних і венозних судин, у відповідь 
на запальний процес продукує численну кількість протизапальних речовин, 
включаючи тромбоцити, що лежать в основі коагулопатії COVID-19 [2]. 
Дослідження віддалених результатів досі залишається актуальною 
проблемою, навіть у вакцинованих пацієнтів.  

Аналіз останніх досліджень і публікацій. В період розпалу COVID-19, 
встановлено його тропність не тільки до клітин легеневої тканини, але й до 
інших органів, включаючи серце, нирки та печінку. Така дія вірусу потенціює 
наявні хронічні захворювання і погіршує перебіг стану пацієнта [3]. Особи із 
наявними серцево-судинними захворюваннями мають підвищений ризик 
смертності. В системі Охорони здоров’я контроль рівня захворюваності 
сприяє уникненню загострень та летальних наслідків [4].  

Мета статті – нашого дослідження проаналізувати вплив COVID-19 на 
зміну тромбоцитарного гемостазу у хворих з ішемічною хворобою серця.  

Виклад основного матеріалу. У дослідженні взяли участь 67 хворих 
(середній вік 65,2±8,6), на хронічний коронарний синдром (ХКС), які 
перебували на стаціонарному лікуванні в ДУ «Національний інститут серцево-
судинної хірургії імені М. М. Амосова НАМН України». Виділили наступні 
групи обстежуваних: 1 групу хворих (n=35) склали пацієнти з ХКС, які 
впродовж останнього року хворіли на COVID-19. Діагноз було верифіковано 
на основі раніше проведеного тесту ПЛР чи виписки зі стаціонару з 
підтвердженим COVID-19, відповідно до методик тестування [5]. 2 група 
(n=32) пацієнти з ХКС, які не хворіли COVID-19. Окрім основного 
захворювання (ХКС) та артеріальної гіпертензії, супутніми в обох групах були 
цукровий діабет та фібриляція передсердь. На момент обстеження пацієнти 
отримували антиагрегантну терапію (ацетилсаліцилова кислота, клопідогрель, 
тікагрелор). Стан функціональної активності тромбоцитів вивчали за 
допомогою лазерної агрегатометрії турбідометричним методом за Борном [6] 
і аналізом флуктуації світлопропускання (для оцінки середнього розміру 
агрегатів) з оцінкою спонтанної та індукованої агрегації: аденозиндифосфатом 
(АДФ), арахідоновою кислотою (АК), адреналіном, колагеном, ристоміцином. 
У обстежуваних здійснювали забір 9 мл венозної крові у пробірку із 3,8% 
розчином цитрат натрію відповідно до загальноприйнятої методики [7]. 
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Реєстрацію показників агрегації здійснювали на аналізаторі BIOLA LA230-2 з 
використанням програми AGGR. За результатами дослідження отримували 
агрегатограму із наступними параметрами: за кривою світлопропускання 
визначали ступінь агрегації (%), швидкість (%/хв) та час (хв); за кривою 
середного розміру агрегатів – ступінь (відносні одиниці (ВО)), швидкість 
(відносні одиниці/хв (ВО/хв)) та час (хв).  

Статистичну проводили  за допомогою програми MedStat v.5.2. Для 
перевірки розподілу на нормальність  використовували критерій W Шапіро-Уілка. 
Якщо розподіл відрізнявся від нормального, застосовували метод описової 
статистики: медіана (Ме) і квартилі [нижній і верхній квартилі] та критерій 
«U» (Вілкоксона-Манна-Уітні). Множинні порівніння для 3 вибірок 
здійснювали на основі рангового однофакторного аналізу Крускала-Уолліса 
(за критерієм Данна). Статистично достовірними відмінностями вважалися ті, 
при яких значення р-критерію становило р <0,05. 

Дослідження агрегації тромбоцитів дозволяє виявити ризик виникнення 
тромбозів. Використання антитромбоцитарних лікарських засобів у пацієнтів 
які хворіли COVID-19. 

Аналізуючи дані показників спонтанної та індукованої агрегації 
тромбоцитів (таблиця 1) у групі хворих, які перенесли COVID-19 
спостерігається підвищення кривої світлопропускання спонтанної агрегації 
тромбоцитів (ступінь 2,65% [1,22; 5,44] vs 0,41% [0,20; 0,81] p<0,01), її 
швидкість (2,15 %/хв [1,74; 3,29] vs 1,13 %/хв [0,87; 1,63] p<0,01), та час                
(4,36 хв. [3,59; 4,53] vs 2,42 хв. [0,20; 3,06] p<0,01) відносно групи контролю. 
У пацієнтів з хронічним коронарним синдромом в анамнезі яких відсутні дані 
COVID-19 теж спостерігались зміни у функціональній активності тромбоцитів 
(ступінь 1,36% [0,82; 2,16] vs 0,41% [0,20; 0,81] p<0,01), її швидкість (1,73 %/хв 
[1,38; 2,19] vs 1,13 %/хв [0,87; 1,63] p<0,01), та час (4,19 хв. [3,25; 4,42] vs               
2,42 [0,20; 3,06] p<0,01) відносно групи контролю. Між групами 1 та 2 дані за 
ступенем та швидкістю кривої світлопропускання відрізнялись на рівні р<0,05. 
З індукторами за кривою світлопропускання у двох групах статистично 
значимі були показники з індукторами АК, адреналіном, колагеном на рівні 
p<0,05 відносно контролю. При індукції з АДФ та ристоміцином, результати 
між групами та з групою контролю не відрізнялись на рівні р>0,05.  
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Таблиця 1 
Показники кривої світлопропускання тромбоцитарного гемостазу 

Показники 
Хронічний коронарний синдром 

n=67 Група 
контролю 

р 

Крива світлопропускання Група 1 
(n=35) 

Група 2 (n=32) 

Спонтанна 
агрегація 

Ступінь, % 
2,65** 

[1,22; 5,45] 
1,36 ** 

[0,82; 2,16] 
0,41  

[0,20; 0,81] 
p1-p2 
<0,05 

Швидкість 
%/хв 

2,15** 
[1,74; 3,29] 

1,73** 
[1,38; 2,19] 

1,13 
[0,87; 1,63] 

p1-p2 
<0,05 

Час, хв 
4,36** 

[3,59; 4,53] 
4,19** 

[3,25; 4,42] 
2,42 

[0,20; 3,06] 
p1-p2 
>0,05 

АДФ-
індукована 

Ступінь, % 64,3 
[36,6; 74,7] 

48,2 
[24,2; 73,8] 

63,2  
[58; 68,1] 

p1-p2 
>0,05 

Швидкість 
%/хв 

69,5 
[53,9; 84,6] 

62,5 
[39,0; 79,3] 

71,1 
[58,8; 75,5] 

p1-p2 
>0,05 

Час, хв 4,39 
[1,59; 4,53] 

4,16 
[1,13; 4,47] 

4,39 
[4,13; 4,46] 

p1-p2 
>0,05 

АК-індукована Ступінь, % 17,3** 
[8,9; 53,5] 

11,0** 
[3,54; 55,6] 

64,9 
[57,5; 71,2] 

p1-p2 
>0,05 

Швидкість 
%/хв 

40,3* 
[11,9; 69,5] 

20,6** 
[20,6; 84,9] 

68,1 
[52,6; 83,6] 

p1-p2 
>0,05 

Час, хв 4,22* 
[2,58; 4,45] 

4,13* 
[2,41; 4,49] 

4,48 
[4,26; 4,54] 

p1-p2 
>0,05 

Адреналін-
індукована 

Ступінь, % 33,2** 
[20,2; 61,8] 

40,4** 
[11,4; 59,9] 

59,9 
[48,3; 64,4] 

p1-p2 
>0,05 

Швидкість 
%/хв 

23,5** 
[16,6; 39,1] 

27,75** 
[10,9; 37,2] 

36 
[29,6; 45,5] 

p1-p2 
>0,05 

Час, хв 4,53 
[4,44; 4,56] 

4,41 
[4,16; 4,54] 

4,55 
[4,49; 4,58] 

p1-p2 
>0,05 

Колаген-
індукована 

Ступінь, % 63,5 
[14,4; 74,6] 

22,35** 
[3,03; 68,5] 

69,8 
[64,4; 73,5] 

p1-p2 
>0,05 

Швидкість 
%/хв 

39,2** 
[10,3; 64,9] 

14,3** 
[4,28; 64,5] 

79,5 
[71,7; 87,1] 

p1-p2 
>0,05 

Час, хв 4,51 
[4,32; 4,55] 

4,46 
[4,03; 4,57] 

4,47 
[4,37; 4,53] 

p1-p2 
>0,05 

Ристоміцин-
індукована 

Ступінь, % 64,6 
[35,8; 87,6] 

41,4 
[12,9; 77,45] 

65,7 
[59,4; 75,3] 

p1-p2 
>0,05 

Швидкість 
%/хв 

59,8 
[26,2; 96] 

56,15 
[13,3; 82,1] 

58,3 
[47,8; 72,6] 

p1-p2 
>0,05 

Час, хв 4,37 
[3,45; 4,57] 

4,30 
[3,14; 4,49] 

4.41 
[4,18; 4,47] 

p1-p2 
>0,05 

Примітки:  
1. p1-p2 – вірогідність різниці показників між хворими 1 та 2 групи  
2. Ступінь вірогідності показників відносно групи контролю 
* p<0,05 ; **p<0,01  
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Оцінюючи показники середнього розміру агрегатів (таблиця 2), 
визначили, що зміна ступеня та швидкості у всіх групах дослідження в 
порівнянні із контролем була достовірною тільки при використанні індукторів 
АК, адреналіну та колагену p<0,01. При використанні ристоміцину достовірність 
даних виявлена тільки у 1 групі пацієнтів p<0,05. Результати між двома 
досліджуваними групами не мали статистично значимих відмінностей р>0,05. 

Таблиця 2 
Показники параметрів середнього розміру агрегатів 

тромбоцитарного гемостазу 
Показники 

 
Хронічний коронарний синдром Група 

контролю 
р 

Середній розмір агрегатів  Група 1 
(n=35) 

Група 2  
(n=32) 

Спонтанна 
агрегація  

Ступінь, ВО 1,26 
[1,07; 1,66] 

1,23  
[0,99; 1,92] 

1,19  
[1,05; 1,39] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

0,43 
[0,19; 0,68] 

0,38 
[0,27; 0,67] 

0,39 
[0,24; 0,5] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 4,47 
[2,40; 4,53] 

4,14 
[2,37; 4,47] 

3,55 
[1,01; 4,41] 

p1-p2 >0,05 

АДФ-
індукована 

Ступінь, ВО 9,95 
[7,28; 13,2] 

10,9 
[6,94; 15,9] 

15,8 
[11,5; 19,1] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

26,4 
[18,1; 39,5] 

38,85 
[15,6; 51,5] 

47,0 
[29,2; 65,5] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 0,27 
[0,20; 0,32] 

0,25 
[0,19; 0,40] 

0,16 
[0,15; 0,21] 

p1-p2 >0,05 

АК-
індукована 

Ступінь, ВО 3,71** 
[2,15; 7,77] 

3,59** 
[1,79; 8,63] 

13,9 
[10,9; 16,8] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

2,32** 
[0,87; 10,6] 

1,78** 
[0,59; 14,8] 

41,8 
[26,7; 54,1] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 0,28 
[0,03; 1,54] 

0,09 
[0,03; 2,39] 

0,40 
[0,34; 1,08] 

p1-p2 >0,05 

Адреналін-
індукована 

Ступінь, ВО 6,48** 
[3,38; 10,3] 

6,86** 
[3,25; 9,35] 

11,9 
[7,44; 14,8] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

8,25* 
[4,05; 16,4] 

8,95** 
[4,1; 11,5] 

14,2 
[9,51; 22,9] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 1,28 
[1,04; 2,05] 

1,34 
[0,82; 2,22] 

2,07 
[1,11; 2,36] 

p1-p2 >0,05 

Колаген-
індукована 

Ступінь, ВО 5,99** 
[3,36; 10,9] 

3,98** 
[2,01; 8,51] 

14,2 
[10,9; 18,1] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

12,5** 
[1,78; 21] 

2,11** 
[0,99; 15,6] 

45,3 
[31,5; 58,5] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 1,11 
[0,34; 2,18] 

1,19 
[0,31; 2,20] 

0,53 
[0,44; 1,15] 

p1-p2 >0,05 

Ристоміцин- 
індукована 

Ступінь, ВО 8,43* 
[5,74; 10,8] 

9,46 
[4,59; 14,5] 

11,7 
[9,54; 16,9] 

p1-p2 >0,05 

Швидкість 
ВО/хв 

16* 
[7,43; 30,8] 

20,1 
[5,25; 41,4] 

24,7 
[16,3; 41,7] 

p1-p2 >0,05 

Час, хв 0,42 
[0,26; 1,26] 

0,26 
[0,19; 2,10] 

0,50 
[0,29; 1,16] 

p1-p2 >0,05 

Примітки:  
1. p1-p2 – вірогідність різниці показників між хворими 1 та 2 групи  
2. Ступінь вірогідності показників відносно групи контролю 
* p<0,05 ; **p<0,01  
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Висновки  
1. У пацієнтів, в анамнезі яких була COVID-19 інфекція, активність 

спонтанної агрегації є збільшеною та прискореною в порівнянні із тими, в кого 
не було COVID-19. 

2. Наявність коморбідної патології може прогностично несприятливо 
впливати  на зміни функціональної активності тромбоцитів. 

3. У пацієнтів з хронічним коронарним синдромом, які приймають 
антитромбоцитарну терапію, слід враховувати, що COVID-19 може вважатись 
додатковим фактором ризику реактивації тромбоцитарного гемостазу, навіть 
на фоні отриманого  лікування. 
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