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Background. Therapeutic apheresis methods are applied in the world clinical practice as one of the effective approaches for treatment of severe 

autoimmune diseases, both as first-line and second-line therapy. Currently plasmаsorbents with immobilized native and synthetic ligands are widely 

used for specific removal of immunoglobulins. We have developed and investigated the new hemosorbent and compared it with one of the used 

plasmasorbents. Methods. In our study we’ve compared immunosorbent with sheep polyclonal antibodies against human immunoglobulin G and the 

sorbent with synthetic ligand, immobilized on cross-linked macro beads agarose matrix. We’ve tested in vitro at the same conditions the efficiency 

of removal of Ig classes and subclasses, autoantibodies against DNA and antiphospholipid autoantibodies, and also C-reactive protein. Results. Both 

sorbents have almost equal efficiency of IgG and IgA removal — 60% and 32% for plasmasorbent and 47% and 35% — for hemosorbent. But IgM 

were removed only by plasmasorbent (28%). The hemosorbent have binded more effective such subclasses of immunoglobulins as IgG3 and IgG4, 

and also specific autoantibodies to single or double stranded DNA. Hemosorbent have removed C-reactive protein very effective. Hemocompatibility 

of hemosorbent was verified by inertness with human blood cells. Conclusions. Ig-plasmasorbent and Ig-hemosorbent have the same efficacy for 

removal of Ig classes, IgG subclasses, antiphospholipid and others pathogenic autoantibodies. But Ig-hemosorbent is more successful in C-reactive 

protein binding compared to Ig-plasmasorbent and it is hemocompatible. 
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Цель исследования. Методы терапевтического афереза в мировой клинической практике считаются эффективными для лечения тяже-

лых заболеваний аутоиммунной природы в качестве как первой, так и второй линии терапии. В настоящее время для специфического 

удаления иммуноглобулинов (Ig) широко используются различные плазмосорбенты с иммобилизованными природными и синтетически-

ми лигандами. Нами был синтезирован новый сорбент, пригодный для гемоперфузии. Предлагаемая работа посвящена исследованию 

свойств гемосорбента в сравнении с одним из широко используемых плазмосорбентов. Материал и методы. В работе были использованы 

сорбент с поликлональными антителами к иммуноглобулинам G человека (плазмосорбент) и сорбент с синтетическим лигандом, иммо-

билизованным на макрогранулированную матрицу (гемосорбент). Оценивали динамику концентрации различных классов и подклассов 

IgG, специфических антифосфолипидных и анти-ДНК- аутоантител, а также С-реактивного белка (СРБ) в условиях проведения экспе-

риментов in vitro. Результаты. Исследованные сорбенты обладали сравнимой эффективностью удаления IgG и IgА (60 и 32% против 47 

и 35% на плазмо- и гемосорбенте соответственно). Однако IgM связывались только с плазмосорбентом (28%). При этом гемосорбент с 

большей эффективностью связывал подклассы IgG3 и IgG4, а также специфические аутоантитела против двухцепочечной (дц) и денату-

рированной одноцепочечной (оц) ДНК. В отличие от плазмосорбента гемосорбент был способен с высокой эффективностью связывать 

и удалять из плазмы СРБ. Гемосорбент с иммобилизованным синтетическим лигандом был инертен относительно клеток крови и обладал 

гемосовместимостью в экспериментах in vitro при перфузии цельной крови. Выводы. Как плазмосорбент, так и гемосорбент, одинаково 

эффективно удаляют Ig основных классов (IgG и IgA), подклассы IgG и специфические антифосфолипидные и анти-ДНК аутоантитела. 

Создание сорбента для удаления IgG, подходящего для перфузии цельной крови, позволит расширить применение методов терапевтиче-

ского афереза для лечения пациентов с аутоиммунными и, возможно, сопутствующими сердечно-сосудистыми заболеваниями.

Ключевые слова: иммуносорбент, аутоиммунные заболевания, антифосфолипидный синдром, атеросклероз, С-реактивный белок, IgG аферез.
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Введение

В последнее время все большее число людей стра-
дают аутоиммунными патологиями. В патогенезе этих 
заболеваний ведущая роль принадлежит антителам (Ат), 
вырабатывающимся к собственным клеткам и тканям. В 
зависимости от специфичности этих антител (Ат) ауто-
иммунные заболевания могут ограничиваться пораже-
нием одного или нескольких органов, как это происхо-
дит при дилатационной кардиомиопатии, аутоиммунном 
тиреоидите, инсулинзависимом сахарном диабете 
(СД)1-го типа, тромбоцитопенической пурпуре, либо 
поражать многие ткани собственного организма, вызы-
вая системное поражение, как это наблюдается при си-
стемной красной волчанке (СКВ), ревматоидном артри-
те (РА), антифосфолипидном синдроме (АФС) и ряде 
других заболеваний, при которых вырабатывается боль-
шое количество аутоантител различной специфичности. 
АФС представляет собой симптомокомплекс, проявля-
ющийся венозными и/или артериальными тромбозами, 
акушерской патологией, тромбоцитопенией, поражени-
ем почек и сердечно-сосудистой системы. Ключевыми 
звеньями патогенеза являются образование в организме 
высоких титров антител к фосфолипидам и фосфоли-
пид-связывающим белкам, подавление активности про-
коагулянтных белков и фибринолиза, активация систе-
мы комплемента [1, 2]. 

Исследования связи между сердечно-сосудистыми за-
болеваниями и АФС начаты в 1985 г. проф. Е.Л. Насоновым 
и не потеряли своей актуальности вплоть до сегодняшнего 
дня [3]. Недавно проведенный метаанализ продемонстри-
ровал, что наличие антифосфолипидных Ат у пациентов 
является значимым фактором риска атеросклероза и сопут-
ствующих сердечно-сосудистых осложнений [4]. 

Для лечения заболеваний аутоиммунной природы 
необходимо уменьшение количества циркулирующих 
аутоантител, что в случае неэффективности медикамен-
тозной терапии или наличия противопоказаний может 

быть успешно достигнуто при использовании экстракор-
поральных методов лечения [5-9]. Согласно руководству 
по применению экстракорпоральных методов для лече-
ния различных заболеваний, разработанному Американ-
ской ассоциацией по гемаферезу на основе принципов 
доказательной медицины, методы терапевтического афе-
реза используются для таких аутоиммунных заболеваний, 
как катастрофический АФС, тяжелая форма СКВ, рассе-
янный склероз и др., либо в качестве самостоятельного 
способа лечения, либо в сочетании с другими способами 
как вторая линия терапии [10]. 

В клинической практике для удаления аутоантител по-
мимо плазмафереза используются сорбенты с иммобили-
зованными поликлональными Ат к Ig человека [9, 11, 12], 
стафилококковым белком А [13], а также синтетическими 
лигандами — пептидом PGam146 [14] или триптофаном 
[15]. Ранее мы синтезировали сорбент с иммобилизован-
ным на макрогранулированную матрицу синтетическим 
лигандом, пригодный для перфузии крови [16]. Использо-
вание такого сорбента существенно упрощает процедуру 
афереза и позволяет расширить сферу его применения.

Целью данной работы является сравнение эффектив-
ности и специфичности гемосорбента с синтетическим ли-
гандом с иммуносорбентом для плазмоперфузии в экспери-
ментах in vitro.

Материал и методы

В работе были использованы следующие образцы сор
бентов: a) с иммобилизованными на агарозную матрицу 
поликлональными антителами барана против IgG чело-
века (в дальнейшем «иммуносорбент», «плазмосорбент») 
и  б)  с  синтетическим лигандом, содержащим в своем со-
ставе ароматические ядра индола, иммобилизованным на 
сверхсшитую макрогранулированную агарозную матрицу 
(в дальнейшем «гемосорбент»). 

Форму, размер и распределение гранул сорбентов 
исследовали методом световой микроскопии с исполь-© Коллектив авторов
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зованием микроскопа «Микроскоп стереоскопический 
панкратический МС-2 Zoom» («Микромед», Россия) при 
80-кратном увеличении.

Определение размеров пор сорбентов проводили мето-
дом гельпроникающей хроматографии. Через колонку, со-
держащую 50 мл исследуемого геля, уравновешенную фос-
фатным буфером, пропускали голубой декстран (2000 кДа) 
и стандартные белки-маркеры с молекулярной массой от 26 
до 669 кДа. Коэффициент доступности (Kav) рассчитывали 
по формуле: Kav = (V белка — V декстрана) / (V колонки — 
V декстрана), где V белка и V декстрана — объемы элюции. 
Строили калибровочные зависимости коэффициента до-
ступности от логарифма молекулярной массы, по которым 
далее рассчитывали предельную молекулярную массу белка, 
способного проникать в поры сорбента.

Изучение сорбционных свойств проводили методом 
хроматографии плазмы крови больных с акушерской пато-
логией с диагнозом АФС и наличием повышенных титров 
антифосфолипидных антител (от 5,2 до 7,2 мг/мл IgG, от 1,1 
до 2,0 мг/мл IgM, от 0,6 до 1,3 мг/мл IgA), а также аутоанти-
тел к оц и дц ДНК (от 16,7 до 17,8 МЕ/мл анти-оцДНК, от 
9,3 до 19,8 МЕ/мл анти-дцДНК). Концентрация СРБ в плаз-
ме крови составляла от 6 до 20 мг/л. Соотношение объемов 
«сорбент/плазма» варьировали в зависимости от поставлен-
ной задачи — 1:5 и 1:10. Для определения сорбции СРБ объ-
ем наносимой на колонку плазмы изменяли от 5-кратного 
до 40-кратного избытка относительно объема сорбента. Хро-
матографию проводили в течение 60 минут при температуре 
37°С в термостате на качалке.

В плазмах до и после хроматографии были измерены 
общий белок биуретовым методом, концентрация IgG 
методом турбидиметрии, методом иммуноферментно-
го анализа (ИФА) («Вектор Бест», Россия) следующие 
показатели: СРБ, IgG, IgМ, IgA, подклассы IgG1, IgG2, 
IgG3, IgG4, антитела к оцДНК и дцДНК, методом ИФА 
(Orgentic Diagnostika GmbH, Германия) специфические 
Ат, участвующие в формировании АФС. Коэффициент 
селективности сорбции различных компонентов рассчи-
тывали в соответствии с описанным ранее способом [17].

Для определения максимальной сорбционной емко-
сти и констант десорбции исследуемых сорбентов про-
водили хроматографию на модельном растворе. Октагам 
(раствор для инфузий 50 мг/мл (Octapharma, Австрия) 
разводили физиологическим раствором до концентраций 

от 0,2 до 15  мг/мл, сорбент инкубировали с 10-кратным 
избытком модельного раствора в течение 30 минут при 
температуре 37 °C в термостате на качалке. В супернатанте 
после хроматографии измеряли оптическую плотность при 
длине волны 280 нм, рассчитывали количество свободного 
и связанного с матрицей IgG, далее — максимальную сор-
бционную емкость и константу десорбции по уравнению 
Ленгмюра.

Для проверки гемосовместимости 3 серии гемосор-
бента инкубировали с кровью здоровых доноров с соответ-
ствующими норме показателями форменных элементов 
и  гемоглобина. Соотношение объемов «сорбент/кровь» 
составляло 1:20, условия инкубации — кровь самотеком 
пропускали через колонку с сорбентом, размер пор филь-
тра — 133 мкм. В качестве антикоагулянтов использовали 
ЭДТА в конечной концентрации 10 мM (Roth, Германия), 
гепарин натрия (ФГУП «МЭЗ», Россия) в дозе 2,5 Ед/мл, 
или 3,8% раствор цитрата натрия 1/24 от конечного объе-
ма (Panreac, Испания). Количество форменных элементов 
крови и концентрацию гемоглобина определяли на гема-
тологическом анализаторе Elite 3 (Erba, Чехия). 

Результаты 

Для создания плазмо- и гемосорбентов были выбраны 
две матрицы, идентичные по химическому составу, мате-
риал сферических гранул матриц представлял собой пере-
шитую эпихлоргидрином агарозу. Характеристики матриц 
представлены на рис. 1 и в табл. 1. 

Общие пулы IgG и IgA удалялись на обоих исследован-
ных сорбентах (табл. 2) примерно с одинаковой эффектив-
ностью. Исследованные сорбенты одинаково сорбировали 
специфические аутоантитела против дцДНК и денатуриро-
ванной оцДНК человека. Было показано, что способность 
связывать специфические анти-ДНК Ат у обоих исследу-
емых сорбентов выше по сравнению с общим пулом IgG. 
Особенно это было выражено у сорбента с иммобилизован-
ным синтетическим лигандом, для которого эффективность 
удаления анти-дцДНК достигает 77±10%, в то время как для 
IgG составляет 52±3%, что подтверждалось при анализе ко-
эффициента селективности (см. табл. 2). 

Оба сравниваемых между собой сорбента более чем 
на 50% удаляют специфические антифосфолипидные Ат 

Характеристика IgG� 
плазмосорбент

IgG� 
гемосорбент

Матрица

размер гранул, мкм 40–180 150–200

размер пор, Да 6,3*108 3,6*106

Сорбент

максимальная сорбционная 
емкость,  
мг/мл геля

15±2 42±2

константа  
диссоциации, M

7*10–7 1*10–5

Целевой 
компонент плазмы Концентрация в плазме* Удаление** Коэффициент 

селективности***

 

исходно плазмосор 
бента гемосорбента плазмосорбент гемосорбент плазмосорбент гемосорбент

1 2 3 4 5 6 7 8

Классы Ig мг/мл мг/мл мг/мл % %

IgG 8,1±0,48 3±0,18 4,15±0,4 59,8±4,4 46,8±2,8 - -

IgM 1,4±0,05 0,9±0,05 1,2±0,09 27,5±9,2 12,5±7,8 - -

IgA 0,6±0,03 0,4±0,04 0,4±0,02 32,0±4,2 34,5±4,9 - -

Подклассы IgG мг/мл мг/мл мг/мл % %

IgG1 3,9±0,23 1,7±0,1 2,17±0,13 58±2 42±3 0,44±0,11 0,57±0,14

IgG2 3,0±0,12 1,2±0,1 1,74±0,08 59,4±0,4 40,3±3 0,51±0,13 0,57±0,14

IgG3 0,6±0,03 0,2±0,02 0,29±0,02 56±13 57±11 0,96±0,01 1,36±0,25

IgG4 0,3±0,02 0,1±0,01 0,2±0,02 53±6 50±6,7 0,36±0,08 0,71±0,20

Специфические  
аутоАт против

МЕ/мл МЕ/мл МЕ/мл % %

дцДНК IgG 19,8±1,4 3,2±0,16 5,1±0,46 77±9,9 71±4,2 0,98±0,01 1,44±0,07

оцДНК IgG 17,8±1,4 5,8±0,41 7±0,56 67,5±0,7 61±0 1,78±0,46 2,34±0,38

β2ГП1 IgG 6,9±0,48 3,4±0,27 4,3±0,39 53±2,8 50±17 0,58±0,07 1,20±0,36

β2ГП1 IgM 4,4±0,22 3,4±0,31 4,1±0,32 21±4,2 8,5±0,7 0,70±0,12 0,95±0,36

КЛ IgG 5,5±0,31 2,7±0,22 3,4±0,17 52,5±2,1 46,5±12 0,49±0,0 0,83±0,15

КЛ IgM 6,7±0,54 6,2±0,56 6,7±0,7 13,5±9,2 2,5±3,5 0,62±0,33 0,48±0,33

ФС IgG 4,8±0,43 2,3±0,16 3,1±0,16 52,5±0,7 42,5±12 0,53±0,02 0,76±0,15

ФС IgM 5,7±0,51 4,4±0,31 5±0,47 16,25±11 7,05±8,4 0,46±0,05 0,42±0,30

ФИ IgG 5,2±0,21 2,5±0,22 3,1±0,2 57±7,1 52±15,6 0,67±0,12 1,09±0,29

ФИ IgM 5,2±0,16 3,9±0,16 4,8±0,4 21±4,2 4,5±2,1 0,73±0,09 0,60±0,07

ФК IgG 10,3±0,21 4,5±0,4 6,2±0,55 52,5±4,9 53±18,4 0,51±0,06 1,19±0,37

ФК IgM 10,4±0,83 9,6±0,58 10,4±0,3 12±5,7 0±0 0,45±0,21 0±0

ФЛ IgG 5,9±0,12 2,4±0,27 3,5±0,31 57,5±2,1 48±9,9 0,64±0,03 0,88±0,14

ФЛ IgM 6,9±0,35 5,6±0,34 6,6±0,52 17,5±0,7 2±2,8 0,63±0,15 0,13±0,09

ФЛ β2ГП1 IgG 3,4±0,24 1,3±0,1 1,7±0,1 63±1,4 54,5±6,4 0,82±0,05 1,11±0,08

ФЛ β2ГП1 IgM 2,8±0,11 2,3±0,15 2,8±0,3 16,5±3,5 0±0 0,52±0,09 0±0

Рисунок 1. Результаты световой микроскопии гранул 
сорбентов, пригодных для (а) плазмо� и (б) гемоперфузии, 
х80

Таблица 2. Динамика и селективность сорбции различных классов Ig, подклассов IgG и специфических аутоантител

Таблица 1. Характеристика матриц и сорбентов  
для плазмо� и гемосорбции

а Б

Примечание. * — концентрации в плазме представлены как среднее ± стандартное отклонение на образце плазмы крови  
от одного больного;

** — % удаления рассчитан как среднее ± стандартное отклонение для опытов на образцах плазмы крови от разных больных;

*** — коэффициент селективности сорбции специфических аутоантител рассчитан относительно сорбции пула  
соответствующего класса Ат– IgG или IgM; 

АутоАт — аутоантитела, β2ГП1 — бета-2-гликопротеин 1, КЛ — кардиолипин, ФС — фосфатидилсерин,  
ФИ — фосфатидилинозитол, ФК — фосфатидная кислота, ФЛ — фосфолипиды. 
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класса G (55±4% для плазмосорбента и 50±4% для гемосор
бента). Для антифосфолипидных Ат класса M наблюдали 
практически ту же картину, как и для всего пула IgM. Гемо-
сорбент не обладал способностью удалять этот класс Ат, в то 
время как плазмосорбент связывал 17±3%.

Среднее снижение концентрации общего белка в об-
разцах трех исследованных плазм составило 9,7±1,5% для 
гемосорбента и 3,7±1,5% для иммуносорбента, т. е. не было 
существенным. 

Эффективность сорбции СРБ гемосорбентом достовер-
но превышала аналогичный показатель для иммуносорбента 
(рис. 2, А и Б). При увеличении нагрузки за счет пропорцио-
нального увеличения объема наносимой на сорбент плазмы 
с исходной концентрацией СРБ 20 мг/л абсолютное значе-
ние сорбционной емкости увеличивалось до 248 мкг/мл геля.

Мы исследовали гемосовместимость сорбента в 
опытах in vitro с использованием трех различных анти-
коагулянтов (рис. 3). Было зарегистрировано снижение 
тромбоцитов на 39% и лейкоцитов на 16% при использо-
вании гепарина в качестве антикоагулянта за счет адгезии 
этих клеток на сорбенте. Снижения эритроцитов, равно 
как и изменений в их характеристиках, не наблюдали. В 
случае применения ЭДТА либо цитрата натрия сорбент с 
иммобилизованным химическим лигандом являлся гемо-
совместимым.

Обсуждение

Лечение ряда заболеваний аутоиммунной природы су-
ществующими медикаментозными препаратами во многих 
случаях не позволяет добиться полного излечения заболе-
вания или стойкой ремиссии. Так, показанием проведе-
ния плазмафереза при катастрофическом АФС является 
отсутствие положительных результатов терапии антикоа-
гулянтами и глюкокортикостероидами [10, 18], а в случаях 
тяжелого начала заболевания либо наличия признаков ми-
кроангиопатической гемолитической анемии плазмаферез 
является терапией первой линии [18, 19]. Использование 
терапевтического афереза как самостоятельной терапии 
первой линии рекомендовано для лечения таких аутоим-
мунных заболеваний, как злокачественная миастения, 
синдром Гийена — Барре, демиелинизирующая полиради-
кулоневропатия, криоглобулинемия, быстропрогрессиру-
ющий гломерулонефрит [10]. Проведение терапевтическо-
го афереза совместно с лекарственной терапией при СКВ 
позволяет быстрее достигнуть результата, а также снизить 
количество применяемых цитотоксических препаратов 
[20]. Использование методов иммуносорбции также спо-
собно существенно улучшить состояние больных, прогноз 
заболевания, а также обеспечить длительную ремиссию для 
ряда заболеваний [5, 8, 21, 22].

Сорбенты для удаления Ig были синтезированы с ис-
пользованием двух агарозных матриц, обладающих различ-
ными физико-химическими характеристиками [23,  24]. 
В условиях сорбции IgG из раствора гемосорбент с иммо-
билизованным синтетическим лигандом обладает боль-
шей сорбционной емкостью, но в то же время коэффици-
ент диссоциации связи лиганд-IgG для такого сорбента на 
два порядка ниже, чем для иммуносорбента. Поэтому оба 
сорбента в равной степени способны связывать и удалять 
IgG, незначительно отличаясь по эффективности (67% для 
плазмосорбента и 52% для гемосорбента). IgМ частично 
удалялись на иммуносорбенте (28%) и практически не свя-
зывались с гемосорбентом с иммобилизованным синтети-
ческим лигандом. Такая разница объясняется различием 
в размере пор матриц, использованных при создании сор
бента для гемосорбции, но не с химическими свойствами 
лиганда [24]. 

Мы обнаружили более выраженное связывание отдель-
ных подклассов Ig гемосорбентом по сравнению с иммуно-
сорбентом, одинаково сорбирующим все подклассы. Дан-
ное наблюдение согласуется с результатами исследования 
[25], продемонстрировавшими 60%-ное снижение IgG3 по 
сравнению с 30%-ным снижением общего пула Ig на колон-
ке с иммобилизованным триптофаном. 

Отмеченная для гемосорбента тенденция к более выра-
женной сорбции 3-го и 4-го подклассов IgG может оказать-
ся перспективной для лечения больных с патологиями, при 
которых IgG3 и IgG4 участвуют в патогенезе заболевания 
[26]. Согласно ряду клинических и экспериментальных ис-
следований, аутоантитела IgG3 против кардиальных белков, 
и в частности миозина, могут играть ключевую роль в разви-
тии такого тяжелого сердечно-сосудистого заболевания, как 
дилатационная кардиомиопатия [27—29]. Кроме того, уро-
вень IgG3 ассоциирован с более тяжелой сердечной недоста-
точностью у больных с послеродовой кардиомиопатией [30].

По данным нескольких исследований, высокие титры 
антифосфолипидных Ат были достоверно связаны с разви-
тием у пациентов таких сердечно-сосудистых осложнений 
атеросклероза, как инсульт и инфаркт миокарда, а также 
с увеличением смертности [31, 32]. Примечательным явля-
ется наличие взаимосвязи повышенного уровня антифос-
фолипидных аутоантител и сердечно-сосудистых осложне-
ний атеросклероза именно у лиц без диагностированных 
аутоиммунных патологий [4]. Возможный патогенетиче-
ский механизм, объясняющий наличие этой связи, недавно 
был продемонстрирован на примере иммунных комплексов 
с 2-ГП1, запускающих процесс нетоза с последующей акти-
вацией и агрегацией тромбоцитов [33].

Более выраженная специфичность гемосорбента β2ГП1 
на основе синтетического лиганда к антифосфолипидным 
и  анти-ДНК Ат по сравнению с иммуносорбентом также 
может быть использована для эффективного лечения паци-
ентов с аутоиммунными патологиями с повышенным уров-
нем специфических IgG аутоантител. 

Способность гемосорбента связывать и эффективно уда-
лять СРБ из плазмы крови человека, по-видимому, согласует-
ся с повышенной селективностью сорбента к IgG3, посколь-
ку оба белка (СРБ и IgG3) взаимодействуют с C1q системы 
комплемента и рецептором FcRI. Удаление СРБ также может 

оказывать положительный эффект при лечении широкого 
спектра заболеваний аутоиммунной природы. По данным 
эпидемиологических исследований, была показана связь CРБ 
с заболеваниями аутоиммунной природы, такими как воспа-
лительное заболевание кишечника [34], РА [35], сердечно-со-
судистые заболевания [36], СД 2-го типа [37], и общей смерт-
ностью [36]. Американское общество сердца (American Heart 
Association, AHA), Канадское сердечно-сосудистое общество 
(Canadian Cardiovascular Society, CCS) и Национальная акаде-
мия клинической биохимической лабораторной медицины 
США (National Academy of Clinical Biochemistry Laboratory 
Medicine Practice, NACB) предполагают, что СРБ может играть 
ключевую роль во многих проявлениях сердечно-сосудистых 
заболеваний, несмотря на то что пока не получено прямых 
доказательств его участия в патогенезе заболевания [38, 39]. 
Достоверное уменьшение зоны некроза в экспериментальной 
модели инфаркта миокарда после удаления СРБ из крови жи-
вотных в процедурах экстракорпорального кровообращения, 
описанного в работе А. Sheriff и соавт., позволяет предполо-
жить увеличение положительного клинического эффекта от 
совместного удаления СРБ и патологических аутоантител [40].  

Заключение

Оба синтезированных сорбента — плазмосорбент с им-
мобилизованными поликлональными Ат барана против 
IgG человека и гемосорбент с синтетическим лигандом — 
эффективно удаляют общий пул IgG, а также специфиче-
ские антифосфолипидные и анти-ДНК Ат из крови или 
плазмы крови больных с аутоиммунными заболеваниями. 
Однако только плазмосорбент, синтезированный на матри-
це с  большими порами, может уменьшить концентрацию 
IgM. Создание эффективного гемосовместимого сорбента 
для удаления IgG позволяет расширить применение ме-
тодов терапевтического афереза для лечения пациентов 
с  аутоиммунными и, возможно, сопутствующими сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями, так как не требует ни 
предварительной плазмосепарации, как при использовании 
иммуносорбентов, ни введения плазмозамещаюших рас-
творов, как при плазмообмене.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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Рисунок 2. Снижение концентрации СРБ в образцах плазмы 
крови больных с АФС при проведении хроматографии на (а) 
плазмосорбенте и (б) гемосорбенте (соотношение «объем 
сорбента — объем плазмы» — 1:5)

Рисунок 3. Динамика содержания клеток крови до и после аффинной хроматографии крови 
здоровых доноров на колонке с гемосорбентом 

Данные представлены как среднее ± стандартное отклонение для опытов на трех разных донорах и сериях сорбента.
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Коагуляционные свойства мембранных микрочастиц 
тромбоцитов, эритроцитов, лейкоцитов и эндотелиальных клеток

Coagulation properties of membrane microparticles of platelets, erythrocytes, leukocytes 
and endothelial cells.

О.А. Антонова, Н.В. Голубева, О.А. Шустова, В.В. Якушкин, А.В. Мазуров 

Antonova O.A., Golubeva N.V., Yakushkin V.V., Shustova O.A., Mazurov A.V.
National Medical Research Center for Cardiology, Russian Ministry of Health, Moscow, Russian Federaion

Membrane microparticles (MPs) are formed upon cell activation and/or damage. They possess coagulation activity (accelerate blood clotting) 

since they contain on their surface posphatidylserine, substrate for assembling coagulation complexes, and some of them tissue factor (TF), 

major initiator of coagulation reactions. Circulating MPs are produced by blood cells and vessel wall endothelial cells and their amount could 

be changed in different pathological conditions. Comparative in vitro studies have shown that MPs derived from monocytes and endothelial 

cells have the highest and MPs derived from platelets, erythrocytes and granulocytes (neutrophils) much lower ability to accelerate blood plasma 

clotting. These differences are mainly determined by the presence of active TF in monocyte and endothelial MPs and its absence in platelet, 

erythrocyte and granulocyte MPs. Size variations of MPs of different cellular origin do not significantly affect their coagulation properties. Thus, 

coagulation (prothrombotic) blood potential could be influenced first of all by TF expressing MPs the source of which are activated and/or 

damaged monocytes and endothelial cells.

Key words: membrane microparticles, blood coagulation, phosphatidylserine, tissue factor, platelets, erythrocytes, leukocytes, endothelial cells.

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии» Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

Москва, Россия

Мембранные микрочастицы (МЧ) образуются при активации и/или повреждении клеток. Они обладают коагуляционной активностью 

(ускоряют свертывание крови), так как содержат на своей поверхности фосфатидилсерин — субстрат для образования коагуляционных 

комплесов, а некоторые из них — тканевой фактор (ТФ), главный инициатор коагуляционных реакций. Циркулирующие в кровотоке 

МЧ продуцируются клетками крови и эндотелиальными клетками сосудистой стенки, и их содержание может меняться при различных 

патологических состояниях. Сравнительные in vitro исследования показали, что наибольшей способностью ускорять свертывание плазмы 

крови обладают МЧ моноцитов и эндотелиальных клеток и более низкой — МЧ тромбоцитов, эритроцитов и гранулоцитов (нейтрофи-

лов). Эти различия обусловлены главным образом присутствием в МЧ моноцитов и эндотелиальных клеток активного ТФ и отсутствием 

его в МЧ тромбоцитов, эритроцитов и гранулоцитов. Вариации размера МЧ различного клеточного происхождения существенно не 

влияют на их коагуляционные свойства. Таким образом, на коагуляционный (протромботический) потенциал крови могут оказывать 

влияние в первую очередь МЧ, экспрессирующие ТФ, источником которых могут быть активированные и/или поврежденные моноциты 

и эндотелиальные клетки.

Ключевые слова: мембранные микрочастицы, коагуляция крови, фосфатидилсерин, тканевой фактор, тромбоциты, эритроциты, лейкоциты, 

эндотелиальные клетки.
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