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Аннотация
Цель. Анализ динамики разных этапов образования тромба и его лизиса у пациентов с различной тяжестью течения COVID-19.
Материалы и методы. Произведен анализ образцов 58 пациентов с COVID-19 (39 больных со средней тяжестью течения и 18 человек 
с тяжелым течением) и 47 здоровых добровольцев. Всем участникам проведены тест эндотелий-зависимой вазодилатации (ЭЗВД) пле-
чевой артерии, импедансная агрегометрия, ротационная тромбоэластометрия и тест тромбодинамики. Пациентам с COVID-19 также 
выполнено измерение антигена фактора фон Виллебранда (ффВ:Аг). Измерения проводили в динамике на 3 и 9-й день госпитализации.
Результаты. По сравнению с контрольной группой у пациентов c COVID-19 выявлены сниженные значения агрегации тромбоцитов и 
большие значения скорости роста сгустка, а также его размера и плотности. В 1-й день госпитализации не обнаружено различий в ак-
тивности плазменного гемостаза и эндогенного фибринолиза между подгруппами пациентов. С течением заболевания скорость роста и 
размер тромба оказались выше в подгруппе тяжелого течения, даже несмотря на более высокие дозы антикоагулянтов у этой подгруппы 
больных. Зафиксирован рост агрегации тромбоцитов в ходе заболевания, особенно в подгруппе тяжелого течения. Различий в резуль-
татах теста ЭЗВД между подгруппами пациентов не зарегистрировано. Уровень ффВ:Аг был статистически значимо выше в подгруппе 
тяжелого течения.
Заключение. Показано, что плазменный гемостаз с последующей вторичной активацией тромбоцитов коррелируют с тяжестью течения 
заболевания COVID-19. У пациентов со средним и тяжелым течением коронавирусной инфекции имеется преимущественно локальная, 
нежели генерализованная эндотелиальная дисфункция.
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Введение
Коронавирусная инфекция COVID-19 зачастую ассо-

циирована с тромботическими осложнениями [1]. Частота 
возникновения венозных тромбозов разнообразной лока-
лизации у госпитализированных с COVID-19 пациентов 
приблизительно составляет 15–35% [2]. Характерной осо-
бенностью этого заболевания является развитие микро-
ангиопатии в виде деструктивного тромбоваскулита и ми-
кротромбозов капилляров легочного русла [3, 4].

К настоящему моменту точные патофизиологические 
механизмы развития COVID-19-индуцированной коагу-
лопатии остаются невыясненными. В ряде кратких отче-
тов сообщалось о прямом поражении эндотелия вирусной 
инфекцией [5, 6], однако эти данные остаются противоре-
чивыми. В целом повреждение эндотелия может привести, 
с одной стороны, к активации агрегации тромбоцитов 
посредством усиления выброса фактора фон Виллебран-
да (ффВ), а с другой, к активации плазменного гемостаза 
посредством высвобождения тканевого фактора [7, 8]. 
В настоящее время для лечения COVID-19-индуцирован-
ной коагулопатии используют терапию антикоагулянта-
ми [9, 10], однако остается неясным, насколько отдельные 
факторы формирования тромба влияют на течение забо-
левания.

Цель исследования – оценить взаимосвязь различных 
факторов формирования тромба с тяжестью течения забо-
левания у пациентов с COVID-19.

Материалы и методы
Условия проведения
Исследование проводили на базе ГБУЗ «ГКБ им. И.В. Да-

выдовского» (Москва) в период с мая по июнь 2020 г.

Критерии соответствия
В исследование включены 58 пациентов с COVID-19 

и 47 здоровых добровольцев, набранных в качестве кон-
трольной группы.

Критерии включения:
• пациенты с высокой вероятностью COVID-19-ассоци-

ированной пневмонии по данным компьютерной томо-
графии (КТ), подтвержденной результатами полиме-
разной цепной реакции;

• среднее либо тяжелое течение заболевания (табл. 1);
• наличие письменного информированного согласия на 

участие в исследовании.
Критерии исключения:

• прием антикоагулянтов в анамнезе;
• больные в критическом состоянии;
• несоблюдение протокола исследования.

Набор контрольной группы проводили до начала пан-
демии. В рамках настоящего исследования мы использова-
ли группу, включенную ранее в наши работы по гемоста-
зу [11, 12]. Критерии исключения для контрольной группы 
подразумевали наличие в анамнезе ишемической болезни 
сердца, инсульта, хронической обструктивной болезни 
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Abstract
Aim. Analysis of the dynamics of different stages of clot formation and its lysis in patients with different COVID-19 severity.
Materials and methods. We prospectively included 58 patients with COVID-19 (39 patients with moderate disease severity and 18 patients 
with severe disease) and 47 healthy volunteers as a control group. All participants underwent the assessment of flow-mediated dilation (FMD) 
of brachial artery, impedance aggregometry, rotational thromboelastometry and thrombodynamics. Von Willebrand factor antigen (vWF:Ag) 
quantification was also performed in patients with COVID-19. Measurements were repeated on the 3rd and 9th day of hospitalization.
Results. Compared to the control group, patients with COVID-19 showed reduced values of platelet aggregation and greater values of the clot 
growth rate, as well as its size and density. On the first day of hospitalization, we found no differences in the activity of plasma hemostasis and 
endogenous fibrinolysis between subgroups of patients. With the progression of the disease, the growth rate and size of the clot were higher 
in the severe subgroup, even despite higher doses of anticoagulants in this subgroup. An increase in platelet aggregation was noted during the 
progression of the disease, especially in the severe subgroup. There were no differences in the results of the FMD test by subgroups of patients. 
The vWF:Ag level was significantly higher in the severe subgroup.
Conclusion. Thus, plasma hemostasis followed by secondary platelet activation correlates with the severity of COVID-19. Patients with moderate 
to severe coronavirus infection have predominantly local rather than generalized endothelial dysfunction.
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легких, тромбозов любой локализации, онкологических 
заболеваний, употребление антикоагулянтов или анти-
агрегантов, отсутствие активного воспалительного про-
цесса на момент включения в исследование.

Клиническое обследование
Всем пациентам проводилось стандартное клиничес-

кое обследование. Здоровым добровольцам выполнены ос-
мотр и анализы крови.

При поступлении (точка №1, Т1) всем пациентам про-
ведены:
• тест эндотелий-зависимой вазодилатации (ЭЗВД) пле-

чевой артерии для оценки функции эндотелия;
• импедансная агрегометрия;
• тромбодинамика и ротационная тромбоэластометрия;
• количественный анализ антигена фактора фон Вилле-

бранда (ффВ:Аг).
Все исследования (кроме измерения ффВ:Аг) выполня-

ли повторно на 3-й (точка №2, Т2) и 9-й (точка №3, Т3) дни 
госпитализации.

Тест ЭЗВД. С целью оценки функции эндотелия всем 
пациентам проведен тест ЭЗВД в соответствии со стан-
дартной методикой [13].

Анализ образцов крови. Образцы получали до введе-
ния антикоагулянтов. Периферическую венозную кровь 
набирали в количестве 4,5 мл в пробирки, содержащие в 
качестве антикоагулянта 0,105 М цитрата натрия. В Т2 и Т3 
взятие образцов производили не менее чем через 12 часов 
от последнего введения антикоагулянта. В случае посто-
янной инфузии нефракционированного гепарина взятие 
образцов осуществляли без четкой привязки ко времени. 
Промежуток между взятием крови и началом анализа со-
ставлял не более15 мин.

Импедансная агрегометрия. Для проведения импеданс-
ной агрегометрии применяли анализатор Multiplate (Roche, 
Швейцария) [14]. В качестве активаторов тромбоцитов 
использовались арахидоновая кислота – ASA (20 мкг), аде-
нозиндифосфат (АДФ, 20 мкг), пептид-6, активирующий 
рецептор тромбина (Thrombin Receptor-Activated Peptide – 
TRAP-6; 20 мкг) и ристоцетин (RISTO, 12 мкг).

Ротационная тромбоэластометрия. Исследование про-
водили на аппарате ROTEM (Roche, Швейцария) в режиме 
NATEM. Для анализа использовали следующие показатели: 
время свертывания (Clotting Time – CT, в секундах), время 
формирования тромба (Clot Formation Time – CFT, в секун-
дах), размер тромба в разные промежутки времени (A5–A30, 
в мм), угол α (α, в градусах), максимальная плотность сгустка 
(Mean Clot Firmness – MCF, в мм), индекс лизиса тромба в 
разные промежутки времени (Li30, %; Li45, %; Li60, %), время 
начала лизиса (Lysis Onset Time – LOT, в секундах).

Тромбодинамика. Исследование выполняли на ана-
лизаторе «Тромбодинамика T-2» (ООО «ГемаКор», Рос-
сия) по стандартной методике [15]. Анализировали сле-
дующие параметры: средняя скорость роста сгустка  
(V, мкм/мин), начальная и стационарная скорости роста 
тромба (Vi, мкм/мин; Vst, мкм/мин), размер сгустка (Clot 
Size – CS, мкм), плотность тромба (Density, усл. ед.), время 
появления спонтанных сгустков (Time of spontaneous clots 
onset – Tsp, в минутах). Для индукции лизиса добавляли 
стандартный активатор с урокиназой. В качестве параме-
тров лизиса оценивали время начала лизиса (LOT, в ми-
нутах), скорость развития лизиса (Lysis Progression – LP, % 
лизиса исходного сгустка в минуту), время лизиса сгустка 
(Clot Lysis Time – CLT, в минутах) и ожидаемое время лизи-
са (Lysis Time Estimated – LTE, в минутах).

Количественный анализ ффВ:Аг производили с исполь-
зованием системы латексного иммуноферментного анали-
за HemosIL (Werfen, США) по стандартной методике. В ка-
честве анализатора использовали ACL TOP (Werfen, США).

Соответствие принципам этики
Протокол исследования был сформирован в соответ-

ствии с принципами Хельсинкской декларации и одобрен 
Московским городским независимым этическим комите-
том (протокол №70, 11.05.2020). Каждый пациент подпи-
сал письменное информированное согласие на участие в 
исследовании.

Статистический анализ
Статистический анализ выполнен с использовани-

ем языка программирования Python 3 и пакетов NumPy, 
SciPy и Pandas. Для сравнения распределения количес-
твенных показателей между независимыми выборками 
пациентов использовали U-критерий Манна–Уитни. Для 
сравнения качественных показателей между независи-
мыми выборками пациентов применяли точный тест 
Фишера. Для оценки изменения количественных показа-
телей у одного пациента между различными временными 
отметками использовали знаково-ранговый тест Уилкок-
сона. Уровень значимости α для значений p определен 
как 0,05. Для контроля ошибок I типа мы рассчитали зна-
чения q уровня ложных находок с помощью процедуры 
Бенджамина–Хохберга, при этом установлен порог в 0,1 
для ограничения уровня ложноположительных результа-
тов ниже 10%.

Результаты
Клиническая информация
1. Сравнение контрольной группы и пациентов с 

COVID-19.
Пациенты с COVID-19 достоверно чаще страдали ар-

териальной гипертензией по сравнению с контрольной 
группой. В группе с COVID-19 отмечено повышение кон-
центрации креатинина, общего холестерина, высокочув-
ствительного С-реактивного белка (вч-СРБ), глюкозы и 
увеличение активности аспартатаминотрансферазы.

Таблица 1. Критерии определения тяжести течения 
заболевания у пациентов с COVID-19
Table 1. Criteria for determining the severity of the course 
of the disease in patients with COVID-19

Среднее течение Тяжелое течение

Температура тела >37,5°C Частота дыхательных 
движений >30 в минуту

Частота дыхательных 
движений 22–30 в минуту SpO2≤93%

I или II стадии пневмонии 
по данным КТ PaO2/FiO2≤300 мм рт. ст.

Повышение концентрации 
С-реактивного белка 
≥10 мг/л

III или IV стадии пневмонии 
по данным КТ

Сниженный уровень 
сознания, ажитация

Концентрация лактата 
в артериальной крови 
>2 ммоль/л
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2. Сравнение подгрупп пациентов.
В исследовании участвовали 58 пациентов с COVID-19: 

39 – в подгруппе со средней тяжестью течения заболева-
ния и 19 – в подгруппе с тяжелым течением. Между под-
группами не отмечено значимых различий по клинико-де-
мографическим характеристикам (табл. 2). У пациентов с 
тяжелым течением заболевания зарегистрировано более 
значимое повышение маркеров системного воспаления 
(см. табл. 2).

Во время госпитализации все пациенты получали ан-
тикоагулянтную терапию; 7 пациентам (все из «тяжелой» 
подгруппы) потребовалась инвазивная или неинвазивная 
вентиляция легких, 2 из них умерли.

Тест ЭЗВД
1. Пациенты с COVID-19 имели сниженные значе-

ния ЭЗВД по сравнению с контрольной группой, средние 
значения оставались в пределах нормы: 9,2 [6,4; 15,1]% vs 
7,14 [4,2; 11,1] % (p=0,02; рис. 1).

2. Между пациентами разных подгрупп значимых раз-
личий в результатах ЭЗВД не наблюдалось (см. рис. 1).

Таблица 2. Сравнение подгрупп пациентов
Table 2. Comparison of patient subgroups

Характеристики Контроль (n=47) COVID-19 (n=58) p

Возраст, годы 52,0 [33,0; 61,5] 56,0 [46,0; 65,0] 0,06

Мужской пол, % 40 39 1,00

Курение, % 13 7 0,34

Артериальная гипертензия, % 17 63 <0,01

Сахарный диабет, % 4 16 0,11

Инфаркт миокарда в анамнезе, % 0 4 0,50

Креатинин, мкмоль/л 72,5 [64,8; 96,0] 103 [9,8; 122,25] <0,01

Общий холестерин, ммоль/л 5,2 [4,7; 5,8] 4,365 [3,4; 4,6] 0,03

вч-СРБ, мг/л 0,7 [0,1; 1,7] 37,2 [17,2; 76,0] <0,01

Глюкоза, ммоль/л 5,7 [5,5; 6,3] 6,25 [5,8; 7,48] 0,03

Аспартатаминотрансфераза, Ед/л 25,0 [20,0; 34,0] 47 [34,8; 72,25] <0,01

Характеристики Среднее течение 
(n=39)

Тяжелое течение 
(n=18) p

Возраст, годы 55,0 [45,4; 65,0] 57,0 [52,5; 70,25] 0,17

Мужской пол, % 38 39 1,00

День заболевания в Т1, дни 7,3 [4,5; 9,0] 7,4 [6,0; 9,7] 0,16

Курение, % 5 11 0,59

Артериальная гипертензия, % 61 67 0,77

Креатинин, мкмоль/л 101 [90,3; 117,5] 101 [84,8; 120,25] 0,47

вч-СРБ, мг/л 25,65 [12,4; 50,35] 71,1 [29,9; 99,57] <0,01

D-димер, нг/мл 337,0 [186,0; 558,0] 745,0 [376,0; 1502,0] <0,01

Прокальцитонин, нг/мл 0,05 [0,0; 0,09] 0,2 [0,1; 0,32] <0,01

КТ-стадия, n

КТ-1 – 14 КТ-1 – 0

<0,01КТ-2 – 17 КТ-2 – 6

КТ-3 – 7 КТ-3 – 12

Необходимость в дыхательной поддержке, % 5 94 <0,01

**

ЭЗВД, %

30

25

20

15

10

5

0

Контроль Т1 Т2 Т3

Контроль
Среднее
Тяжелое

Рис. 1. Результаты теста ЭЗВД в 1, 2 и 3-й точках.
Примечание. Здесь и на рис. 2–4: *p<0,05, q>0,1; **p<0,05, q<0,1.
Fig. 1. The results of the test for endothelium-dependent 
vasodilation at the 1st, 2nd and 3rd points.
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Агрегация тромбоцитов
1. У пациентов с COVID-19 зафиксированы более 

низкие значения агрегации, индуцированной АДФ (AUC 
АДФ составила 43,9 [34,0; 50,0] vs 48,5 [42,0; 53,3]; p=0,04) 
и  TRAP-6 (AUC TRAP-6 составила 60,0 [41,0; 71,0] vs 
67,5 [60,8; 86,3]; p=0,05) по сравнению с контрольной груп-
пой (рис. 2).

2. Значимых различий между подгруппами в значени-
ях индуцированной агрегации тромбоцитов в Т1 не за-
регистрировано. Показатели индуцированной агрегации 
находились на нижнем уровне референсных значений. 
В динамике наблюдали увеличение показателей агрегации, 
индуцированной ASA, АДФ и TRAP-6, в обеих подгруп-
пах. Увеличение показателей агрегации, индуцированной 
АДФ, тромбином и RISTO, оказалось статистически зна-

чимо более выраженным в подгруппе с тяжелым течением 
(см. рис. 2).

Ротационная тромбоэластометрия
1. У пациентов с COVID-19 отмечался более быс-

трый рост тромба (CT, с, 638,5 [481,0; 848,5] vs  
832,0 [709,0; 937,0]; p<0,01) и его больший размер (A30, мм, 
59,0 [53,0; 64,0] vs 53,0 [47,0; 56,5]; p<0,01) в разных вре-
менных интервалах эксперимента, так же как и более ран-
нее начало лизиса сгустка (LOT, с, 5108 [4655,5; 5214,5] vs  
5674,0 [5090,0; 8093,0]; p=0,05), по сравнению с контроль-
ной группой (рис. 3).

2. Между подгруппами пациентов не имелось значимой 
разницы в размере тромба и скорости его роста в разных 
временных интервалах исследования. В подгруппе средней 
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Рис. 2. Результаты исследования импедансной агрегометрии в 1, 2 и 3-й точках.
Fig. 2. The results of the study of impedance aggregometry at the 1st, 2nd and 3rd points.

Рис. 3. Результаты исследования ротационной тромбоэластометрии во временных точках 1, 2 и 3.
Fig. 3. The results of the study of rotational thromboelastometry at time points 1, 2 and 3.

Рис 4. Результаты исследования тромбодинамики во временных точках 1, 2 и 3.
Fig. 4. The results of the thrombodynamic study at time points 1, 2 and 3.
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тяжести течения заболевания отмечалось значимое умень-
шение размера и скорости роста сгустка в Т2 по сравнению 
с Т1. В группе тяжелого течения присутствовала только 
тенденция.

Тромбодинамика
1. У пациентов с COVID-19 зафиксирована большая оп-

тическая плотность сгустка (D, опт. ед., 29 425,0 [26 724,0; 
31 945,0] vs 26 913,0 [23 858,5; 30 786,8]; p=0,01) и более ран-
нее появление спонтанных сгустков в плазме крови (Tsp, 
мин, 29,7 [19,0; 54,2] vs 55,5 [44,4; 85,7]; p<0,01) по сравне-
нию с контрольной группой (рис. 4).

2. У подгруппы пациентов с тяжелым течением по 
сравнению с подгруппой пациентов с течением заболе-
вания средней тяжести отмечалась большая оптическая 
плотность фибринового сгустка (D, опт. ед., 28 212,0 
[26 229,0; 29 939,0] vs 31 630,0 [29 690,0; 35 770,0]; p=0,02), 
но различие не сохранилось статистически значимым 
после применения поправки на множественные сравне-
ния (FDR>0,1). В обеих подгруппах в динамике показа-
но уменьшение степени роста сгустков (размер и плот-
ность). Однако этот эффект оказался более выраженным 
среди пациентов из группы средней тяжести течения за-
болевания.

Фибринолиз
1. У пациентов с COVID-19 имело место более ран-

нее начало лизиса сгустка (LOT, мин, 30,5 [26,8; 38,5] 
vs 63,3  [42,6;  80,7]; p<0,01), а также большая скорость 
и эффективность лизиса (LP, % в минуту, 5,2 [3,1; 8,1] vs 
2,0 [1,4; 3,4]; p<0,01).

2. Между разными подгруппами пациентов не обнару-
жено значимой разницы в параметрах фибринолиза как в 
Т1, так и при дальнейших измерениях.

Обсуждение
Гиперкоагуляция описана при различных вирусных 

инфекциях: гриппе H1N1, лихорадке Эбола, СПИДе, ге-
патите  С, цитомегаловирусной инфекции и др. [16–20]. 
Коронавирусная инфекция часто осложняется развитием 
коагулопатии, что приводит к возникновению синдрома 
диссеминированного внутрисосудистого свертывания и 
различным тромбоэмболическим осложнениям [21, 22]. 
Более того, в посмертных исследованиях пациентов, умер-
ших от коронавирусной инфекции, в 87% случаев наблюда-
ли тромбоцитарно-фибриновые тромбы в артериях малого 
калибра [23].

Процесс формирования тромба состоит из следую-
щих основных этапов: повреждение эндотелия, активация 
тромбоцитов, активация плазменных факторов сверты-
вания и фибринолиз. Для изучения возможного вклада 
каждого компонента в процесс тромбообразования у па-
циентов с COVID-19 проводилась отдельная оценка каж-
дого фактора и исследовалась их взаимосвязь с тяжестью 
течения заболевания.

Предположение, что повреждение эндотелия игра-
ет ведущую роль в коагулопатии, вызванной коронави-
русной инфекцией, является достаточно рациональным. 
В  серии работ описана возможная роль повреждения эн-
дотелия и его дисфункции в прогрессировании корона-
вирусной инфекции [7, 24–26], что, в целом, может быть 
обусловлено прямым инфицированием эндотелия вирусом 
 SARS-CoV-2  [6, 27]. Повреждение эндотелия также под-
тверждено прямым измерением эндотелиальных биомар-
керов, таких как ффВ, ADAMTS 13 и т.д. [28–30].

В настоящей работе мы оценивали функцию эндотелия 
с помощью теста ЭЗВД, который широко используется в 
качестве предиктора нежелательных событий у пациен-
тов с сердечно-сосудистыми заболеваниями [31, 32]. У 70% 
пациентов значения теста ЭЗВД находились в пределах 
нормальных значений, более того, у 24% пациентов отмеча-
лись значения ЭЗВД в 2–2,5 раза выше среднего значения у 
здоровых людей (12,0±3,2) [33]. Известно, что острые вос-
палительные процессы влияют на эндотелиальную функ-
цию [34]. Именно поэтому мы наблюдали снижение значе-
ний теста ЭЗВД на 3-й день нашего исследования, к 9-му 
же дню значения теста ЭЗВД восстанавливались. Однако 
следует отметить, что даже на 3-й день исследования зна-
чения теста оставались в пределах нормы.

Одним из важнейших регуляторов процессов гемоста-
за является ффВ. Серия работ показала повышение уровня 
ффВ у пациентов с коронавирусной инфекцией, особенно 
в случае тяжелого ее течения [30, 35–37]. В настоящем ис-
следовании мы также получили статистически значимое 
повышение содержания ффВ:Аг, наиболее выраженное сре-
ди более тяжелых пациентов. Таким образом, с одной сто-
роны, мы видим признаки повреждения эндотелия в виде 
значимого повышения ффВ, с другой – отсутствие значимо-
го снижения способности эндотелия выделять NO. Как же 
объяснить это противоречие? Вероятнее всего, у пациентов 
с коронавирусной инфекцией среднего и тяжелого течения 
имеется преимущественно локальное поражение эндоте-
лия микроциркуляторного русла (предположительно, лег-
ких), что не отражается на его генерализованной функции.

Значимая активация тромбоцитов при коронавирус-
ной инфекции продемонстрирована в серии работ [8, 38]. 
Недавний метаанализ, включивший 12 исследований, по-
казал улучшение прогноза у пациентов, получавших ле-
чение аспирином в случае тяжелого течения коронавирус-
ной инфекции [39]. Однако ряд других авторов ставят под 
сомнение пользу от назначения аспирина, которая может 
быть нивелирована повышенным риском развития крово-
течений [40, 41]. В нашем исследовании исходное снижение 
уровня агрегации тромбоцитов у пациентов с COVID-19 
по сравнению с контрольной группой сопровождалось 
последующим увеличением реактивности тромбоцитов. 
Данный феномен оказался более выраженным среди паци-
ентов с тяжелым течением заболевания, что соответствует 
данным литературы [8]. В настоящей работе мы впервые 
показали отсроченный характер активации тромбоцитов 
при коронавирусной инфекции.

Напротив, мы обнаружили, что активация плазменно-
го звена коагуляции была более выражена у пациентов с 
COVID-19 по сравнению с контрольной группой уже с са-
мого начала заболевания. Более того, уровень активации 
коррелировал с тяжестью течения заболевания, особенно 
во время прогрессирования болезни. Важным является 
тот факт, что активация определялась несмотря на 100% 
применение антикоагулянтов у этих больных. Оптималь-
ная антикоагулянтная терапия, в особенности у тяжелых 
пациентов, требует дальнейшего изучения.

Кроме того, мы показали, что процесс эндогенного фи-
бринолиза оказался значительно более активным у боль-
ных с COVID-19 по сравнению с контрольной группой. 
Однако мы не нашли различий в процессах эндогенного 
фибринолиза между подгруппами пациентов с тяжелым 
течением и средней тяжестью течения заболевания, за 
исключением повышенного уровня D-димера (особенно 
среди тяжелобольных пациентов), как и описано большин-
ством других авторов [42, 43].
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Заключение
Исследование показало ведущую роль плазменного 

звена гемостаза у пациентов с COVID-19-индуцированной 
коагулопатией. Активация тромбоцитов, по-видимому, но-
сит вторичный характер и запускается после плазменного 
гемостаза. Плазменный гемостаз с последующей вторич-
ной активацией тромбоцитов коррелируют с тяжестью 
течения заболевания COVID-19. У больных со средним и 
тяжелым течением коронавирусной инфекции имеется 
преимущественно локальная, нежели генерализованная 
эндотелиальная дисфункция.
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