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Практическое занятие 1

Тема. Система крови.  Исследование физико-химических свойств крови.

Теоретические вопросы.
Понятие о системе крови. Основные функции крови. Состав и объем крови у че​ловека. Гематокритный показатель. Основные физиологические константы крови, механизмы их регуляции.

Плазма, ее состав. Роль белков плазмы. Осмотическое и онкотическое давление. Регуляция постоянства осмотического давления. Кислотно – основное состояние крови, роль буферных систем в регуляции его постоянства. Гемолиз, его виды. Скорость оседания эритроцитов (СОЭ); факторы, которые влияют на нее, понятие об эритроне, как физиологической системе; регуляция количества эритроцитов крови.
Взятие крови для исследования.

Для исследования кровь берут обычно из четвертого пальца левой руки (четвертый палец имеет самостоятельное синовиальное влагалище, что исключает возможность распространения инфекций); прокол делают на боковой поверхности пальца, где больше развита капиллярная сеть, и меньше нервных окончаний,  поэтому уменьшается болевое воздействие. Забор крови проводят утром, натощак.

Кожу пальца тщательно протирают ватным шариком , смоченным спиртом, делают укол стерильным копьем до упора. Первую выступившую каплю крови вытирают, она содержит случайные примеси и лимфу, из следующих капель, выступающих из места укола при легком надавливании, быстро набирают необходимое количество крови. 

Если из крови надо получить плазму, то заранее в пробирку для центрифугирования помещают вещества, препятствующие свертыванию крови (щавелевокислый калий, натрий, лимоннокислый натрий), тщательно перемешивают с кровью и центрифугируют.

Для получения сыворотки из крови ее помещают в термостат при температуре 370С на полчаса – час, затем отделяют сыворотку от сгустка крови тонкой стеклянной палочкой.

Общий  клинический анализ крови.

Анализ крови является одним из самых распространенных лабораторных исследований. Наиболее широко применяется общий клинический анализ, включающий исследования концентрации гемоглобина, подсчет числа эритроцитов, вычисление цветового показателя крови, подсчет числа лейкоцитов, исследование соотношения различных форм лейкоцитов и определение скорости оседания эритроцитов (СОЭ ), (Табл.1).
Общий анализ крови  

Таблица1
	Показатель
	Нор4ма

	Эритроциты
	Муж.: 4,0 – 5,0 • 10 12/л

	
	Жен.: 3,9 – 4,7 • 10 12/л

	Гемоглобин
	Муж: 135 – 180 г/л

	
	Жен: 120 – 140 г/л

	Цветной показатель
	0,85 – 1,15

	Ретикулоциты
	0,2 – 1%

	Тромбоциты 
	180,0 – 320,0*109/л 

	Лейкоциты
	4,5 – 9,0 • 10 9/л

	Базофилы
	0 - 0,065*109/л (0 – 1 %)

	Эозинофилы
	0,02 – 0,30*109/л (1– 5%) 

	Палочкоядерные нейтрофилы 
	0,04 – 0,30*109/л (1 – 6) %

	Сегментоядерные нейтрофилы
	2,0 – 5,50*109/л (47– 72%)

	Моноциты
	0,09 -0,6*109/л (3 – 11%)

	Лимфоциты
	1,2-3,0*109/л (19 – 37%)

	Скорость оседания эритроцитов (СОЭ)
	Муж: 2 – 10 мм/час

	
	Жен: 2 – 15 мм/час

	Гематокрит
	Муж: 40 – 48%

	
	Жен: 36 – 42%


Общий клинический анализ крови позволяет:

-оценить функциональное состояние организма;

-установить диагноз;

-оценить тяжесть, стадию острого заболевания и его остроту;

-составить прогноз течения патологического процесса;

-контролировать эффективность применяемого лечения;

Лабораторная работа 1

Определение объемного соотношения плазмы и форменных элементов

(гематокритный показатель).
Гематокритный показатель(ГП), или гематокрит , дает представление о соотношении между объемами  плазмы и форменных элементов крови , главным образом , эритроцитов . Принято гематокритный  показатель выражать как объем эритроцитов в процентах от общего объема крови. 

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения гематокрита. Сделать расчет гематокритной величины .

Принцип определения. В качестве одного из методов определения гематокритного показателя применяют унифицированный метод микроцентрифугирования  крови определенное время при постоянном числе оборотов центрифуги с последующим определением результата по специальной шкале. 

Ход определения.  Предварительно обработанный антикоагулянтом и высушенный капилляр заполняют кровью. Укупоривают капилляр и помещают в центрифугу, центрифугируют пять минут при 8000 обор.\мин.. Затем по отсчетной шкале определяют гематокрит .

Клинико-физиологическое значение. Показатель гематокрита дает представление о гемоконцетрационных сдвигах. Отмечается снижение ГП, как правило, при анемии; выраженное повышение характерно для эритемии ,менее резкое увеличение наблюдается при симптоматических эритроцитозах.

Гематокритный показатель используют для расчета показателей , отражающих различные характеристики эритроцитов: средний объем, средняя концентрация гемоглобина, а также для отдельных биохимических показателей. 
Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа 2

Изучение различных видов гемолиза.

Гемолизом называется разрушение эритроцитов с выходом гемоглобина в плазму крови .

Цель работы. Выявление повреждающего действия различных веществ на структуру эритроцитов. Изучение механизмов гемолиза.

Принцип определения. Качественное определение проявлений гемолиза. Выявления разных видов гемолиза . 

Ход определения. В штатив ставят 4 пробирки , в каждую из которых наливают по 3 мл соответственно: физиологического раствора, дистиллированной воды, 0,1(  раствора соляной кислоты , эфира или хлороформа; в 5–ую пробирку помещают цитратную кровь. Ее подготавливают, смешивая кровь с 5%  раствором цитрата натрия, соотношение крови и реактива 4:1 . Во все 4 пробирки вносят пипеткой по 2 капли крови из 5-ой пробирки. Оставшуюся  в 5-ой пробирки кровь помещают на 1 час в морозильную камеру холодильника, затем оттаивают ее в горячей воде .

Клинико-физиологическое значение. Гемолизированная кровь, не выполняя своей основной дыхательная функции, оказывает вредное воздействие на организм. Выход гемоглобина в плазму при гемолизе эритроцитов приводит к изменению: а ) вязкости крови, б) онкотического давления плазмы крови  ; в) нарушению кровоснабжения. 
Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа 3

Определение осмотической стойкости( резистентности )эритроцитов.

Под осмотической стойкостью (резистентностью) эритроцитов подразумевается их способность противостоять понижающемуся осмотическому давлению. При различных заболеваниях резистентность может меняться, поэтому определение ее границ имеет диагностическое значение. 

Цель работы. Определение изменений состояния эритроцитов при действии разного осмотического давления . Определение границ нормальной осмотической резистентности эритроцитов (ОРЭ) человека.

Принцип определения. Количественное определение степени гемолиза эритроцитов в гипотонических растворах.

Ход определения. Чтобы определить ОРЭ в серию пробирок помещают по 3 мл растворов натрия хлорида, убывающей концентрации : 1- 0,9% , 2 - 0,85% ,3 – 0,80% и т.д. до 0,1% раствора. Затем в каждую из пробирок добавляют по 0,02 мл цитратной крови и  оставляют при комнатной температуре . В течение первого часа отмечается состояние  жидкостей . Окончательный результат учитывается через 2 часа . При этом определяют минимальную и максимальную ОРЭ . 

Минимальная граница ОРЭ – это такая концентрация (в %) натрия хлорида , при которой уже начинается гемолиз эритроцитов: жидкость в пробирке приобретает легкое окрашивание . В норме минимальная граница ОРЭ составляет 0,48 – 0,42 % .Максимальной границей ОРЭ считается такая концентрация (в %) натрия хлорида, при которой гемолизируются все эритроциты. В норме максимальная ОРЭ составляет 0,34 – 0,32 %.
Клинико-физиологическое значение. Исследования проводят при подозрении на гемолитическую врожденную анемию или острую гемолитическую приобретенную анемию . В этих случаях наблюдается снижение ОРЭ , т.е. проявление гемолиза при более высокой концентрации (0,70-0,75%) хлорида натрия . Повышение ОРЭ характерно для гемоглобинопатий. 
Анализ результатов и выводы.       

Лабораторная работа 4

Определение скорости оседания эритроцитов (СОЭ).

Исследование СОЭ является одним из самых распространенных в лабораторной практике и относится к общему клиническому анализу крови. 

Цель работы. Изучить метод определения СОЭ Т.П. Панченкова. Определить СОЭ в крови. 

Принцип определения. Смесь крови с цитратом натрия при стоянии разделяется на 2 слоя: нижний – форменные элементы ; верхний – плазма . Мерой СОЭ является величина столбика плазмы , выраженная в мм\ч.

Ход определения. Для определения СОЭ по методу Т.П. Панченкова применяют прибор Панченкова. Прибор представляет собой штатив , в котором в вертикальном положении размещаются специальные капилляры . Капилляры градуированы в миллиметрах и имеют отметки: -“О” находится на расстоянии 100 мм от нижнего края; “Р”- реактив , на уровне 50 мм. На уровне “О” имеется также отметка “К” – кровь. Капилляры промывают  5% раствором цитрата натрия. Затем набирают цитрат до отметки «Р» и помещают раствор в тигелек. Делают прокол пальца скарификатором, в капилляры двукратно набирают кровь до отметки “К” и помещают ее в тигелек с цитратом. Порции крови и цитрата смешивают , полученную смесь (соотношение крови и реактива составляет 4:1) набирают в капилляр до отметки “О” ,устанавливают капилляр в штатив строго вертикально на один час. Через час определяют сколько составляет высота вертикального столбика плазмы в капилляре.

Клинико-физиологическое значение. Увеличение СОЭ наблюдается  при воспалительных процессах, интоксикациях, острых и хронических инфекциях, после кровопотери, оперативных вмешательств, опухолях. Замедление СОЭ наблюдается при эритремии, симптоматических эритроцитозах.

Анализ результатов и выводы.  

Контрольные вопросы

1. Каковы физико-химические показатели крови?

2. Чем определяется осмотическое давление крови?

3. Каково значение постоянства  осмотического давления крови для организма?

4. Что такое физиологический раствор? 

5. Какое значение имеет постоянство pH крови?
6. Какими механизмами обеспечивается постоянство pH крови?
7.  Какие существуют буферные системы крови и тканей?
8. Какую роль играют легкие и почки в подержании постоянства pH крови?
9. Что такое гемолиз? Какие бывают виды гемолиза, их механизмы?
10. Каков состав плазмы?
11. Чем отличается сыворотка от плазмы крови?
12. Каково значение белков плазмы крови?
13. Какова роль минеральных веществ плазмы крови?
14. Чем определяется онкотическое давление крови?
15. Какие компоненты крови в наибольшей степени влияют на величину онкотического давления?
16. Принципы составления кровезамещающих растворов?
17. Что такое осмотическая резистентность эритроцитов?

Практические занятия 2

Тема. Физиология эритроцитов

Теоретические вопросы

Эритроциты, их строение, количество, функции. Гемоглобин, его структура, особенности, виды, соединения. Количество гемоглобина в крови. Критерии насыщения эритроцитов гемоглобином: средняя концентрация, цветовой показатель. 
Лабораторная работа №1

Определение количества эритроцитов в крови.

Эритроциты – наиболее многочисленные форменные элементы  крови. Их основное содержание составляет гемоглобин.
Цель работы. Ознакомиться с методом подсчета количества эритроцитов в счетной камере и определить их количество в крови.

Принцип определения. В качестве одного из унифицированных методов используют подсчет эритроцитов в счетной камере. Подсчет количества эритроцитов проводят под микроскопом в определенном количестве квадратов счетной камеры и пересчитывают на 1л крови, исходя из объема квадратов и разведения крови.

Ход определения
Разводят кровь в 200 раз. Для этого в сухую пробирку отмеривают 4мл 3% раствора хлористого натрия. Кровь набирают капилляром (0.02 мл) и перено​сят в пробирку с раствором хлористого натрия. Пробирку осторожно встря​хивают для перемешивания содержимого. Для подсчета эритроцитов берут ка​плю жидкости из пробирки и вносят под покровное стекло счетной камеры. Заполненную камеру помещают  под микроскоп и с помощью малого увеличения производят подсчет эритроцитов в 5 больших квадратах сетки, разделенных в свою очередь на 16 малых, т.е, в 80 малых квадратах сетки (рис 1). 
[image: image1.jpg]



Рис. 1. Счетная камера Горяева
Рекомендуется считать клетки в квадратах сетки, расположенных по диагонали. Для того, чтобы одни и те же эритроциты, лежащие на линиях, не попали в счет, принято для каждого квадрата, кроме элементов лежащих внутри квадрата считать элементы, расположенные на двух линиях (например, на левой и верхней). Порядок просмотра малых квадратов в большом квадрате – по зигзагу. Правило Егорова (рис 2).
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Рис. 2. Подсчет эритроцитов в сетке по правилу Егорова. 

Расчет количества эритроцитов. Допустим, в 80 квадратиках определено количество эритроцитов равное Э, отсюда в одном квадратике их Э/80. Площадь малого квадратика: 
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мм2. Высота слоя жидкости в камере 1/10мм, следовательно, объем квадратика равен 1/400*1/10=1/4000 мм3. В одном кубическом миллиметре 4000 таких квадратиков. Отсюда, чтобы узнать, сколько эритроцитов содержится в 1 мм3 крови, следует Э/80 умножить на 4000. Расчет количества эритроцитов в 1 литре крови, исходя из разведения крови, числа сосчитанных квадратиков, производят по формуле:
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; где 

х – число эритроцитов в 1л крови;

Э – сумма эритроцитов, сосчитанных в 80 малых квадратиках;

n – степень разведения(200).

Клинико-физиологическое значение. Снижение числа эритроцитов в крови является одним из основных критериев анемии. Степень эритропении может варьировать при разных формах малокровия. Повышение количества эритроцитов – эритроцитоз, может быть обусловлен многими причинами. Абсолютные эритроцитозы сопутствуют обструктивным заболеваниям легких, порокам сердца, заболеваниям ЦНС. Относительные эритроцитозы связаны с нарушением гемоконцентрации и характеризуются нормальным объемом циркулирующих эритроцитов при снижении массы циркулирующей крови и массы циркулирующей плазмы.
Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа 2
Определение количества гемоглобина в крови.

Гемоглобин – основной дыхательный пигмент эритроцитов, относящийся к хромопротеинам и обеспечивающий ткани кислородом.
Цель работы. Ознакомиться с колориметрическим методом определения гемоглобина в крови. Определить количество гемоглобина в крови.
Принцип определения. Присоединение к гему гемоглобина различных химических групп приводит к изменению окраски, на этом основано определение концентрации гемоглобина в крови. Наиболее простым и распространенным методом является колориметрия солянокислого гематина, на чем основан метод Сали.

 Ход исследования. Количество гемоглобина в крови колориметрическим методом определяют с помощью гемометра Сали. Гемометр Сали представляет собой штатив, задняя стенка которого сделана из матового стекла. В штативе находиться три пробирки; две крайние заполнены и содержат стандартный раствор солянокислого гематина, средняя пробирка открыта и градуирована. В среднюю пробирку помещают 0,1 N раствор HCl до нижней кольцевой метки. Затем делают забор крови из пальца обычным способом с помощью стеклянного капилляра, который приложен к гемометру Сали (20мм3). Помещают кровь на дно средней пробирки так, чтобы верхний слой соляной кислоты оставался не окрашенным. Не вынимая капилляр из пробирки, ополаскивают его соляной кислотой из верхнего слоя. После этого содержимое пробирки перемешивают, осторожно ударяя пальцем по дну пробирки, и оставляют стоять на 5-10 минут. За это время происходит образование солянокислого гематина.
Если исследуемый раствор путем растворения довести до окраски, одинаковой со стандартным раствором, то концентрация растворенных веществ в таких растворах будет одинаковой, количества веществ будет соотноситься как их объемы. Зная количество вещества в стандартном растворе (16,7г%, что принято за 100% гемоглобина), можно вычислить его содержание в исследуемом растворе. Поэтому к исследуемому раствору добавляют по каплям дистиллированную воду до тех пор, пока цвет этого раствора не будет одинаковым с цветом стандартного раствора.

Цифра, стоящая на уровне нижнего мениска полученного раствора, показывает содержание гемоглобина в исследуемой крови в грамм- процентах.

Клинико-физиологическое значение. Снижение концентрации гемоглобина в крови является основным симптомом при острой кровопотере или анемии: гипопластической, гемолитической, В12 – дефицитной. Повышение концентрации гемоглобина в крови  может наблюдаться при миелопролиферативных заболеваниях и при симпгоматических  эритроцитозах.

Вычислить относительное процентное содержание гемоглобина в исследуемой крови можно следующим образом. Допустим в крови – Аг%

16,7г% - 100%

Аг   % - х      


х=(100*А)/16,7, где

х – относительное содержание гемоглобина. 
Качественное определение соединений гемоглобина
Гемоглобин взаимодействует с кислородом, образуя оксигемоглобин:

Hb+O2 ↔HbO2
Окись углерода обладает большим сродством к гемоглобину, чем кислород:

HbO2+CO↔HbCO+O2
Этим объясняется высокая токсичность окиси углерода. Тем не менее, поскольку эта реакция обратима, имеется возможность вытеснить СО, поместив больного в атмосферу, обогащенную кислородом. У здоровых людей гемоглобин в крови находиться, главным образом, в виде оксигемоглобина, карбогемоглобина и в небольшом количестве - метгемоглобина, карбоксигемоглобина. Гемоглобин и его производные представляют собой окрашенные соединения и обладают характерными спектрами поглощения в видимой области. (Рис. 3.)
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Рис. 3. Спектр гемоглобина и его производных

При спектральном анализе HbO2 имеет 2 полосы поглощения в зеленой (578) и желтой области (540). Полосы поглощения HbCO расположены сходным образом, но несколько сдвинуты в коротковолновую область. Hb дает одну широкую полосу поглощения (полосу Стокса – 554). Метгемоглобин (Мет Hb) дает полосу поглощения в красной области (637).
Анализ результатов и выводы

Лабораторная работа 3 
Индексы эритроцитов.

 В клинической практике используют различные расчетные характеристики, отражающие физико-химические свойства эритроцитов.

Цветовой показатель (ЦП). Индекс отражает относительное содержание гемоглобина в эритроцитах. Расчитывают ЦП вычислением отношения частных, полученных от деления количества гемоглобина на количество эритроцитов в норме и в исследуемой крови по следующей формуле:
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Если принять, что в норме в 100 мл крови со держится 16,7 % гемоглобина и 5 000 000 эрит роцитов в 1 мкл крови, то ЦП рассчитывают по формуле:
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Цветовой показатель =
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В практической работе удобно пользоваться для подсчета цветового показателя пересчетными таблицами, а также номограммами. У здоровых цветовой показатель находится в пределах 0,85-1,05 
Клинико-физиологическое значение. По величине цветового показателя принято делить анемии на гипохромные, нормохромные и гиперхромные. Гипохромные анемии (с цветовым по​казателем менее 0,85) широко распространены и наблюдаются прежде всего при дефиците же​леза, вызванном различными причинами. Осо​бенно выраженной гипохромией (0,6—0,5 и ниже) характеризуются железодефицитные ане​мии, обусловленные хроническими кровопотерями.Менее выраженная гипохромия эритроцитов (0,7—0,8) наблюдается при железодефицитной анемии беременных, при инфекциях, опухолях.

Повышение цветового показателя — гиперхромия — является характерным признаком В12-дефицитных и фолиеводефицитных анемий. Особенно выражена гиперхромия эритроцитов (1,2—1,3) при рецидиве анемии Аддисона — Бирмера. Нормохромные анемии наблюдаются при некоторых гемолитиче​ских формах малокровия, острых кровопотерях, лейкозах, сопутствуют циррозу печени.

Среднее содержание гемоглобина в эритроците. Показатель отражает абсолютное содер​жание гемоглобина в одном эритроците в пико​граммах (пг). Определяют путем деления концентрации гемоглобина в 1 мкл крови на число эритроцитов в том же объеме.

Пример: концентрация гемоглобина в крови равна 12 г/100 мл, количество эритроцитов в 1 мкл крови — 4 000 000 .

12 г % = 12000 мг/100 мл=12 мг в 1 мкл = 120000000 пг(
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Среднее содержание гемоглобина = 
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пг, т.е практически надо содержание гемоглобина в г/100 мл умно​жить на 10 и разделить на число миллионов эритроцитов в крови. Расчет показателя можно произвести по номограмме (по Мазону). В сов​ременных гематологических автоматах этот по​казатель (МСН) определяют расчетным путем. Нормальные величины составляют 24—33 пг.

Клинико-физиологическое значение. Снижение, отражает гипохромию и наблюдается при железодефицитных анемиях, повышение имеет место при макроцитарных и, особенно, мегалоцитарных анемиях.

Средняя концентрация гемоглобина в эрит​роците. 
Показатель отражает степень насыще​ния эритроцита гемоглобином в процентах. Вы​числяют путем деления концентрации гемогло​бина в г/100 мл на гематокритную величину и умножения на 100.

Пример: концентрация гемоглобина 12 г/100 мл, гематокрит 40 об. %.

Средняя         концентрация         гемоглобина

(МСНС)2=
[image: image17.wmf]%

30

100

*

40

12

=


Можно легко рассчитать, используя номо​грамму по Мазону (рис.4). Показатель включен в программу современных гематологических автоматов.                                                                           

Нормальные величины МСНС ко​леблется в пределах 30—38 %. Величина наибо​лее константная, насыщения выше 38 % не бывает.  

Клинико-физиологическое значение. Снижение показателя отражает абсолютную гипохромию и является характерным для железодефицитных анемий. Чувствительность этого индекса эритроцитов при железодефицитных анемиях составляет 85 %. Снижение показателя выявлено так же при макроцитарных и особенно мегалоцитар​ных анемиях, когда объем эритроцитов, увеличен непропорционально более значительно по срав​нению с увеличением насыщения эритроцитов гемоглобином.

1.  МСН — Mean Corpuscular Hemoglobin.

2.  МСНС — Mean   Corpuscular   Hemoglobin Concentration. 
3. MCV — Mean corpusculare Volume.
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Рис. 4. Номограмма для вычисления индексов эритроцитов по Мазону
Средний объем эритроцитов. Показатель яв​ляется важным при диагностике различных форм малокровия. Вычисляют путем деления гематокритной величины на общее количество эритроцитов в крови. Средний объем эритроци​тов (MCV)3 выражают в кубических микронах или кубических микрометрах.

Пример: гематокрит — 40 об.% (или 0,40 мм3, или 400 000 000 мкм3); эритроциты 4 500 000 в 1 мкл;
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Практически для вычисления показателя надо величину гематокрита разделить на число эритроцитов в миллионах и умножить на  10.

Можно расчет вести по номограмме.

В программе современных гематологических комплексов и автоматов этот параметр опреде​ляют либо кондуктометрически (отечественный гематологический комплекс КГ-2), либо расчет​ным путем. Нормальные величины составляют 75— 95 мкм3.
Клинико-физиологическое значение. Повышение показателя наблюдается при макроцитарных и мегалоцитарных анемиях, особо высокое значение отмечаеться при В12 – дефицитных анемиях. Снижение показателя отмечается при микроцитарных анемиях.

Анализ результатов и выводы

Контрольные вопросы

1. Сколько эритроцитов в 1л крови человека?

2. Каковы функции эритроцитов?

3. Какие особенности эритроцитов связаны   с их функцией?
4. Каковы физиологические колебания количества эритроцитов?

5. Что такое эритрон?

6. Каково устройство счетной камеры и сетки Горяева? 
7. Чем разводят кровь для подсчета эритроцитов, почему?
8. Во сколько раз разводят кровь для подсчета эритроцитов? 
9. Сколько и каких квадратов сетки Горяева используют для подсчета эритроцитов?

10. В чем суть правила Егорова для подсчета форменных элемен​тов крови?

11. Каково физиологическое значение гемоглобина в организме?

12. Какова структура гемоглобина, роль гема, глобина?

13. Как меняются формы гемоглобина в процессе онтогенеза, ка​ковы особенности фетального гемоглобина?

14. Какие существуют производные гемоглобина? В чем отличие оксигемоглобина, метгемоглобина, карбгемоглобина, карбоксигемоглобина?

15. Каково   нормальное содержание гемоглобина в крови (в г/л)?
16. Какие существуют количественные и качественные методы оценки гемоглобина в крови?

17. Каков характер спектров поглощения гемоглобина и его производных?

18. О чем свидетельствует цветной показатель крови? Как он рассчитывается?

Практическое занятие 3

Тема. Защитные функции крови. Физиология лейкоцитов. Группы крови.
Теоретические вопросы.

Лейкоциты, их количество, виды. Понятия о лейкоцитозе и лейкопении. Лейкоцитарная формула. Функции разных видов лейкоцитов. Регуляция количества лейкоцитов. Понятие об иммунитете, его виды.

Группы крови: система АВ0, СДЕ и др. Методы определения групп крови. Физиологические основы переливания крови. Кровезаменители.

Лабораторная работа 1

Подсчет количества лейкоцитов в крови.
Лейкоциты – высокоспециализированные клетки, обладающие различными защитными функциями: участвуют в клеточном и гуморальном иммунитете, реализуют антимикробные, антитоксические, антителобразующие и другие важнейшие компоненты иммунологических реакций. Подсчет количества лейкоцитов входит в состав общего клинического анализа крови.

Цель работы. Ознакомиться с методом подсчета количества лейкоцитов в счетной камере. Определить количество лейкоцитов в крови.

Принцип определения. Один из методов подсчета лейкоцитов – это унифицированный метод подсчета в счетной камере. Подсчет количества лейкоцитов проводят под микроскопом в определенном количестве квадратов в счетной камере и пересчитывают на 1л крови, исходя из объемов квадратов и разведения крови. 

Ход исследования. Разводят кровь в 20 раз. Для этого в сухую пробирку наливают 0,4 мл раствора 5% раствора уксусной кислоты, подкрашенного метиленовым синим (для окраски ядер лейкоцитов). Кровь для анализа набирают из пальца в количестве 0,02 мл и осторожно помещают ее на дно пробирки с уксусной кислотой, промывая этим же раствором из верхнего слоя капилляр; тщательно перемешивают содержимое пробирки. Заполняют счетную камеру разведенной кровью. В горизонтальном положении камеру помещают под микроскоп и подсчитывают лейкоциты в 100 больших квадратах с малым увеличением. Для большей точности счет лейкоцитов проводят по всей сетке в больших квадратах, начиная от верхнего угла сетки. Считают клетки, расположенные внутри квадрата и лежащие на любых двух сторонах. 

Расчет числа лейкоцитов. Его проводят, исходя из разведения крови(20), числа сосчитанных квадратов(100) и объема одного большого квадрата (1/250мкл, так как сторона квадрата 1/5мм, высота 1/10мм).
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х – число лейкоцитов в одном литре крови;

В – сумма лейкоцитов в 100 больших квадратах;

n – степень разведения крови (20).

Клинико-физиологическое значение. Увеличение количества лейкоцитов в крови – лейкоцитоз, уменьшение – лейкопения. О лейкоцитозе свидетельствует содержание лейкоцитов выше 9*109/л крови, о лейкопении – менее 4*109/л. Лейкоцитоз и ле
йкопения могут иметь абсолютный или относительный характер. Лейкоцитоз наблюдается при воспалительных процессах, бактериальных инфекциях, интоксикациях, шоке, острых кровопотерях, коматозном состоянии, гемолитическом кризе, аллергических реакциях. Лейкопения наблюдается при гипотонических состояния, снижении общего тонуса, голодании. Лейкопения может быть следствием угнетающего действия некоторых токсинов на созревание и выселение лейкоцитов из кроветворных органов, что наблюдается при некоторых инфекционных заболеваниях – гриппе, кори, брюшном тифе, краснухе, инфекционном гепатите. Лейкопения может возникать в результате действия лекарственных средств – антибиотиков, сульфаниламидов, цитостатических препаратов.

Анализ результатов и выводы. 
Лабораторная работа 2 

Определение группы крови человека по системе АВ0 при помощи стандартных сывороток.

Деление крови людей на группы по системы АВ0 основано на наличии в эритроцитах человека групповых агглютиногенов (антигенов) А и В и в плазме крови агглютининов (антител) α и β. В зависимости от соотношения агглютиногенов и агглютининов в крови человека различают четыре группы крови системы АВ0. В клинической практике группы крови обозначаются буквенными и одновременно цифровыми символами: 0(I), A(II), B(III), AB(IV).

Цель работы. Ознакомиться с методом определения группы крови по системе АВ0 при помощи стандартных сывороток крови. Определить групповую принадлежность крови человека.

Принцип определения. Группы крови определяют при помощи стандартных сывороток, содержащих известные агглютинины.

Ход определения. Группу крови определяют на специальных тарелках или планшетах, которые маркируются. Под обозначением сывороток помещается по одной капле стандартных сывороток I,II,III групп крови (примерно по 0,1мл); пипетки для каждой сыворотки строго индивидуализированы. Затем палец прокалывают скарификатором (допускается брать кровь из мочки уха или из вены) и маленькие капли крови (примерно 0,01мл; соотношение количества стандартной сыворотки и крови должно быть примерно 10:1) переносят в капли сыворотки отдельными стеклянными палочками. Перемешивают кровь с сыворотками до равномерного окрашивания, затем на 1-2 минуты оставляют и снова периодически помешивают в течении 5 минут. Реакция может быть положительной – наличие агглютинации, или отрицательной – отсутствие агглютинации. При положительной реакции в капле сыворотка полностью или почти полностью обесцвечивается, на этом фоне различаются комочки из склеенных эритроцитов. При отрицательной реакции капля сохраняет равномерный красный цвет без признаков агглютинации.
Клинико-физиологическое значение. Группа крови устанавливается в зависимости от наличия агглютинации.

1. Если агглютинации нет во всех трех каплях сывороток, это свидетельствует об отсутствии агглютиногенов в эритроцитах исследуемой крови, следовательно, эта кровь относиться к 0(I) группе.  
2. Если агглютинация произошла с сыворотками I и III групп, то эритроциты содержат агглютиноген А, кровь относиться к А(II) группе.

3. Если агглютинация произошла с сыворотками I и II групп, то эритроциты содержат агглютиноген В, кровь относиться к В(II) группе.

4. Если агглютинация произошла с сыворотками I, II, III групп, то эритроциты содержат как агглютиноген А так и агглютиноген В, кровь относиться к АВ(IV) группе.
Лабораторная работа 3 
Определение групп крови по системе АВ0 с применением циликлонов анти-А и анти-В.

Цепь работы. Определить группу крови по системе АВ0 с помощью моноклональных тест-реагентов анти-А и анти-В.

Принцип определения. Цоликлоны анти-А и анти-В предназначены для определения группы крови человека по системе АВ0. Определение группы крови включает выявление антигенов А и В в эритроцитах. Цоликлоны анти-А и анти-В содержат специфические иммунноглобулины класса М, направленные против группоспецифичных  антигенов А и В человека
Ход определения. На белую фарфоровую тарелку нанести по одной капле тест-реагентов анти-А и анти-В под соответствующими надписями. Рядом с каплями антител наносят по одной маленькой капле исследуемой крови в соотношении 10:1. Смешивают кровь с реа​гентами. Наблюдение за ходом реакции проводят при легком покачивании тарелки в те​чение 2,5 минут.
Результат реакции в каждой капле может быть положительным или отрицательным. Положительный результат выражается в агглютинации (склеивании) эритроцитов. Агглютинаты видны невооруженным глазом в виде мелких красных агрегатов, быстро сливаю​щихся и образующих крупные хлопья вплоть до одного большого агглютината. При отри​цательной реакции капля остается равномерно окрашенной в красный цвет, агглютинаты в ней не обнаруживаются. Агглютинация с тест-реагентами анти-А и анти-В обычно на​ступает в первые 3-5 секунд. Наблюдение следует вести 2.5 минуты ввиду возможности более позднего наступления агглютинации с эритроцитами, содержащими слабые разновидности антигенов А и В.
Клинико-физиологическое значение
1. Агглютинации нет (-) ни с реагентом анти-А, ни с реагентом анти-В. Значит исследуе​мые эритроциты не содержат антигенов А и В и кровь принадлежит к группе О (I). Это подтверждается наличием агглютининов в плазме исследуемой крови по результатам по​ложительной реакции агглютинации со стандартными эритроцитами групп А (II) и В (III)
2. Агглютинация (+) наблюдается только с тест-реагентами анти-А. Следовательно исследуемые эритроциты содержат только антиген А и кровь принадлежит к группе А (II). Это   подтверждается наличием агглютининов β в исследуемой (сыворотке) плазме по результатам положительной реакции агглютинации со стандартными эритроцитами груп​пы В (III).
3. Агглютинация (+) наблюдается только с тест-реагентами анти-В. Следовательно, ис​следуемые эритроциты содержат только антиген В и кровь принадлежит к группе В (III). Это подтверждается наличием агглютининов α в исследуемой плазме по результатам, по​ложительной реакции агглютинации со стандартами эритроцитами группы А (II).

4. Агглютинация (+) наблюдается, как с тест-реагентом анти-А, так и с тест-реагентом ан​ти-В. Следовательно, исследуемые эритроциты содержат оба антигена (А и В) и кровь принадлежит к группе АВ (IV). Это подтверждается отсутствием агглютининов α и β в исследуемой плазме по результатам реакции агглютинации со стандартными эритроцитами групп А (II) и В (III)
В случае положительной реакции агглютинации эритроцитов с обоими тест-реагентами анти-А и анти-В необходимо провести дополнительное контрольное исследование данно​го образца крови с изотоническим раствором хлористого натрия. Для этого смешивают одну каплю изотонического раствора с маленькой каплей исследуемой крови в соотношении 10:1. Повторяют исследование наличия антигенов А и В в этой контрольной капле. При отсутствии агглютинации и в этом случае можно быть уверенным, что кровь принадлежит к группе АВ (IV).
Тест-реагенты анти-А окрашены в розовый цвет, а анти В - в голубой.
Оценка результатов агглютинации с тест-реагентами анти-А и анти-В (Цоликлоны) представлена в таблице 2, в которую также включены результаты определения  агглютининов в сыворотке (плазме) доноров с помощью стандартных эритроцитов.

Таблица 2 

	
	Реакция исследуемых эритроцитов с Цоликлоном
Анти-А                    Анти-В
	Реакция исследуемой сыворотки(плазмы) со стандартными эритроцитами группы

     А(II) 

     B(III)
	Иследуемая кровь принадлежит к группе 

	1
	-
	-
	+
	+
	0(I)

	2
	+
	-
	-
	+
	A(II)

	3
	-
	+
	+
	-
	B(III)

	4
	+
	+
	-
	-
	AB(IV)


Анализ результатов и выводы

Лабораторная работа 4
Определение групп крови по системе Резус (С,Д,Е).

В эритроцитах кроме агглютиногенов А и В может содержаться также агглютиноген Rh-фактор. Кровь, в которой, иметься Rh-фактор, называется положительной. К резус – положительной относиться 85% людей.

Цель определения. Выявить в исследуемой крови наличие или отсутствие антигена системы Резус-Д.
Принцип определения. Определение наличия агглютиногена Rh-фактора в крови необходимо как и определение группы крови по системе АВ0. Наиболее удобным способом определения Rh-фактора является методика с использованием специфической изоиммунной анти-D сыворотки.
Ход определения. На белую тарелку или планшету наноситься по капле антирезусной и контрольной сыворотки. Прокалывают палец скарификатором, в обе капли вносят кровь испытуемого. Через 5 минут наблюдают результат.
Анализ результатов и выводы

Лабораторная работа 5

Определение групп крови по системе Резус(СДЕ) с применением цоликлона анти – Д
Цель работы. Выявить в исследуемой крови наличие или отсутствие Д антигена системы Резус (СДЕ) и определить ее резус – принадлежность.
Принцип определения. Моноклональные антитела Анти - D СУПЕР предназначены для выявления D – антигена системы. «Резус» в эритроцитах человека. Они применяются взамен или параллельно с изоиммунной анти – Д сывороткой.
Ход определения. Определение Rh Д-антигена производиться в нативной крови, взятой из пальца.

На пластину со смачиваемой поверхностью наносят большую каплю тест-реагента анти-Д СУПЕР. Рядом помещают маленькую каплю исследуемой крови (в соотношении 10:1). Смешивают кровь с реагентом. Реакция агглютинации начинает развиваться через 10 секунд, четко выраженная агглютинация наступает через 30-60 секунд. Результаты реакции следует учитывать через 3 минуты. Пластину после смешивания реагента с кровью рекомендуется покачивать не сразу, а через 20-30 секунд, что позволяет за это время развиться более полной крупнолепестковой реакции агглютинации.
Клинико-физиологическое заключение. Заключение о присутствии Д- резус антигена в исследуемых эритроцитах делают при наличии реакции агглютинации. Такая кровь является резус – положительной.
Отсутствие агглютинации эритроцитов в капле говорит о том, что в исследуемой крови нет антигена Д. Следовательно, такая кровь является резус - отрицательной.
Для контроля специфичности тест-реагента в каждую серию исследований необходимо включать опыты со стандартными Д-положительными и Д-отрицательными эритроцитами.
Условия совмещения крови
В настоящее время переливание крови с учетом групповой принадлежности осуществляется только по принципу одноименной группы. В экстренных ситуациях возможно применение правила Оттенберга, которое основано на подборе крови таким образом, чтобы не допускать совмещение одноименных агглютиногенов донора и агглютининов реципиента(рис. 5.). В этих случаях порция вводимой крови ограничивается количеством 200мл.
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Рис. 5. Схематическое указание допустимого переливания крови.

Переливание несовместимой крови вызывает гемотрансфузионный шок, который характеризуется тяжелыми клиническими проявлениями, опасными для жизни. Одним из механизмов развития данного состояния является то, что в результате склеивания эритроцитов при осуществлении реакции антиген-антитело, освобождаются факторы свертывания крови и блокируються микроциркуляторные сосуды всех органов и тканей  образовавшимися фибриновыми и тромбоцитарными тромбами. Развивается острая сердечно-сосудистая недостаточность, расстройства дыхания, острое нарушение функции почек и печени.
Предупредить несовместимость при переливании крови, можно путем учета анамнеза и проведения чувствительных проб на совместимость.
Пробы по определению групповой совместимости.

Пробы, которые позволяют сделать заключение о совместимости переливаемой крови по групповой системе АВ0 и системе резус-фактора обязательны и не заменяют друг друга.
Прямая проба. Эритроциты донора смешивают со свежей сывороткой реципиента при 370С. Цель ее – определение в сыворотке реципиента антител к эритроцитам донора.
Обратная проба. Эритроциты реципиента помещают в сыворотку донора при 370С. Цель пробы – выявление в крови донора антител к эритроцитам реципиента.
Биологическая проба. Ее проводят перед переливанием следующим образом: струйно  переливают 10-15мл крови(эритроцитарной массы, плазмы), затем в течении 3 минут наблюдают за состоянием человека. При отсутствии явлений несовместимости пробу продолжают. Процедуру повторяют трижды. Отсутствие реакции несовместимости после пробы позволяет проводить переливание.
Контрольные вопросы.

1. Каково физиологическое значение лейкоцитов  в организме?

2. Каковы морфологические отличия лейкоцитов от эритроцитов?

3. Сколько лейкоцитов содержится в 1 л крови?

4. Что такое лейкон?

5. Каковы классификации лейкоцитов?

6. Какова лейкоцитарная формула?

7. Каковы физиологические колебания лейкоцитов?

8. Что такое лейкоцитоз и лейкопения?

9. Каким раствором разводят кровь для подсчета лейкоцитов?

10. Во сколько раз разводят кровь для подсчета лейкоцитов?

11. Сколько и каких квадратов сетки Горяева используют для подсчета количества лейкоцитов?

12. Что такое агглютиногены и агглютинины, их локализация?

13. Что такое гемагглютинация?

14. Кем было произведено деления крови на группы по системе АВ0? Какова роль Ландштейнера и Янского?

15. Что является определяющим в классификации групп – агглютиногены или агглютинины?

16. Какова схема возможного переливания крови по системе АВ0?

17. Каковы современные принципы переливания крови?

18. Как определяется группа крови по системе АВ0?

19. Что представляет собой система Rh-антигенов? Кем были открыты эти антигены?

20. В каких случаях может возникнуть резус-конфликт?

21. Какие существуют препараты крови и кровезаменяющие жидкости? 

Практическое занятие № 4

Тема. Исследование свёртывания крови

Теоретические вопросы

Понятие системы гемостаза. Основные структурно-функциональные компоненты системы гемостаза – эндотелий сосудов, тромбоциты, плазменные факторы.  Сосудисто-тромбоцитарный механизм гемостаза.  Коагуляционный механизм гемостаза.  Фибринолиз.  Механизмы антисвёртывания крови.

Лабораторная работа  1.

Определение времени свертывания крови по методу Ли — Уайта.

Цель работы. Ознакомиться с принципом  определения времени образования сгустка венозной крови.

Принцип определения. Метод основан на определении времени образования сгустка венозной крови.

Ход определения. Пробирку с 1 мл венозной крови устанавливают на водяной бане при 37°. Одновременно включают секундомер. Через каждые 30 с пробирку наклоняют на 45°. В начале исследования кровь свободно стекает по стенке пробирки. Определение ведут до тех пор,   пока  не образуется плотный сгусток. Время от момента взятия крови до появления сгустка является временем свертывания крови. У здоровых людей оно составляет от 5 до  10 мин.

Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа  2.

Определение времени рекальцификации плазмы по методу Бегерхофа.

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения времени рекальцификации плазмы.
Принцип определения. В стабилизированной крови свободные ионы кальция связываются стаби​лизатором и кровь лишается способности к свертыванию. При прибавлении рас​твора хлорида кальция в крови вновь появляются свободные ионы кальция, что возвращает ей способность к коагуляции.

Ход определения. В агглютинационную пробирку отмеривают 0,2 мл раствора хлорида кальция и 0,1 мл физиологического раствора. Пробирку поме​щают на водяную баню при 37°. Через 60 с  вводят 0,1 мл оксалатной плазмы (1:9). По секундомеру отмечают время свертывания плазмы. Опыт повторяют и вычисляют среднее арифметическое.

Оксалатная плазма здорового человека при добавлении к ней оптимального количества кальция свёртывается в течение 60—120 с.

Анализ результатов и выводы.

Методы  исследования  нарушения  фазы образования тромбина
При нарушении этой фазы свертывания крови исследуют факторы протромбинового комплекса (II, V, VII, X), факторы противосвёртывающей системы и активность тромбина. Нарушение второй фазы гемостаза выявляется следующими тестами: определением активности протромбннового комплекса, толерантности плазмы к гепарину, антитромбина  и  тромбинового времени. При снижении ак​тивности факторов протромбинового комплекса определяют каждый фактор в от​дельности специальными методами или с помощью заменных проб. Эти пробы основаны на определении активности факторов протромбинового комплекса и вре​мени рекальцификации прибавлением в реакцию, кроме обычных ингредиентов, плазмы или сыворотки, содержащих определенный ускоряющий или тормозящий фактор.   Коагуляционпый   дефект   II фактора корригирует  долгостоявшая  нормальная оксалатная плазма (которая содержит II, VII, а также факторы IX, X, XI). Дефицит V фактора корригируется сульфатнобариевой плазмой, содержа​щей V фактор. При недостатке VII, IX, X, XI факторов заменные пробы можно также производить с долгостоявшей нормальной сывороткой.

Лабораторная работа  3

Определение активности факторов протромбинового комплекса (метод Квика).

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения активности факторов протромбинового комплекса.
Принцип определения. Определение времени образования сгустка плазмы (крови) при до​бавлении к плазме избытка тромбопластина и оптимального количества кальция. В этих условиях время свертывания плазмы характеризует активность протром​бина и ускорителей его превращения — факторов протромбинового комплекса (V, VII. X) и гепариноподобных веществ.

Ход определения. В агглютинационную пробирку вводят 0,1 мл испы​туемой плазмы. 0,1 мл суспензии тромбопластина нагревают на водяной бане при 37° и через 60 с  прибавляют 0,1 мл раствора хлорида кальция. Отмечают время свертывания плазмы с момента добавления последнего ингредиента. Опыт повторяют 2—3 раза и определяют средний арифметический показатель.

Активность факторов протромбина определяют в процентах по формуле:

(А/Б)х100, 

где А — протромбиновое время плазмы донора; Б — протромбиновое время плаз​мы   больного.

Протромбиновое время крови здорового человека определяют каждый раз при работе с новой серией тромбопластина.

Определить концентрацию факторов протромбинового комплекса можно по калибровочному графику, который строится из данных, соответствующих раз​личным разведениям нормальной плазмы (100; 50; 25 и 12,5%).

Активность факторов протромбинового комплекса выражают в процентах. В норме показатели колеблются, по данным ряда авторов, в пределах 80—100% (70—110%, по данным И. Тодорова, 90—110% — В. П. Балуды и соавт., 92—109% —3. Д. Федоровой, М. А. Котовщиковой и соавт.).

Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа  4

Определение толерантность крови к гепарину по методу Сигга. 

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения толерантности крови к гепарину.
Принцип определения. Определение времени  рекальцификации плазмы (или крови) после воздействия на нее гепарпна

Ход определения.. В агглютинационную пробирку отмеривают 0,15 мл оксалатной плазмы, помещают на водяную баню при 37° на 1 мин. Добавляют 0,15 мл гепарин-кальциевой смеси и по секундомеру отмечают время образования сгустка. Опыт повторяют. Допускается разница в параллельных пробирках 1—1,5 мин. Плазма может быть заменена стабилизированной оксалатной кровью. У здоровых людей границы толерантности крови к гепарину 9—13 мин. Границы толерантности к гепарину плазмы несколько ниже (6—11 мин), чем крови. После 2—3 ч хранения оксалатной плазмы толерантность к гепарину усиливается и ге​париновое время сокращается.

Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа  5

Определение фибриногена В по методу Каммайна и Лайонса, (модификация Балуды,  Русановой, Токарева).

Метод  позволяет исследовать нарушения фазы образования фибрина.

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения фибриногена В.

Принцип определения. Прибавление к сыворотке раствора бетанафтола при наличии в ней  фибриногена В приводит к выпадению последнего в виде нитей, гранул или сгустка.
Ход определения. В 2 агглютинационпые пробирки вводят по 1 мл плазмы. В первую пробирку (контроль) добавляют 5 капель 50% спирта, во вторую пробирку (опыт) — 5 капель 2% раствора бетанафтола. Пробирки встряхи​вают и оставляют стоять при комнатной температуре 10 мин. Затем отмечают результат реакции. Слабоположителыная реакция отмечается при наличии нитей или мелких хлопьев, положительная — при наличии грубых нитей фибрина; об​разование сгустка фиксируется как резко положительная реакция, отсутствие частиц — отрицательная реакция

Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа  6
Определение ретракции кровяного сгустка по методу Макферлейна.

Метод  позволяет исследовать нарушения фазы образования фибрина.

Цель работы. Ознакомиться с принципом определения ретракции кровяного сгустка.

Принцип определения. В гра​дуированную центрифужную пробирку помещают 5 мл венозной крови. В нее погружают стеклянную палочку с шероховатой поверхностью, укрепленную вер​тикально при помощи пробки, закрывающей пробирку. Пробирку устанавливают на водяной бане при 37°. Через 1 ч после свертывания стеклянную палочку уда​ляют вместе со сгустком. Определяют объем оставшейся сыворотки и выражают его в процентах. Ретракция кровяного сгустка здорового человека составляет от 44 до 66%. Для вычисления индекса ретракции делят объем отделившейся сыворотки на общий объем взятой крови. В нормальной крови индекс ретракции равен 0,3—0,5. Нормальное время нейтракции от 1 до 5 часов.
Анализ результатов и выводы.

Лабораторная работа 7
Определение  фибринолитической  активности крови (метод  Ковальского,  Копека и  Ниверского ).
Цель работы. Ознакомиться с принципом определения фибринолитической  активности крови.
Принцип  определения. Осаждение  в  кислой среде и при низкой температуре эуглобулиновой фракции, содержащей фак​торы свертывания и фибринолиза.  Главным компонентом эуглобулиновой фрак​ции является плазминоген. Кроме того, в ней содержатся около 25% фибриноге​на, протромбин и другие факторы свертывающей системы крови.

Полученный   осадок  эуглобулинов   растворяют,   фибриноген   хлоридом кальция превращают в фибрин. Время от момента образования сгустка фибрина до его растворении выражает фибринолитическуго активность крови.

Ход определения. 0,1 мл оксалатной плазмы переносят в центрифужную пробирку и добавляют 1,8 мл кислой воды. При этом из плазмы выпа​дает эуглобулиновая фракция белка. Содержимое пробирки осторожно переме​шивают и помещают пробирку в холодильник при 4°. Через 30 мин центрифуги​руют в течение 10 мин при 2000 об/мин. Надосадочную жидкость удаляют. К осадку приливают 0,1 мл бората натрия и ставят в термостат при 37° на не​сколько минут до полного растворения. Приливают 0,1 мл хлорида кальция. Засекают время образования сгустка и вновь ставят в термостат до полного лизиса. В норме сгусток лизируется в течение 150—200 и даже 260 мин.

Анализ результатов и вывод.

Клинико- физиологическое  значение  показателей системы гемостаза.

Гемостатическая картина больных  инфарктом миокарда  характеризуется повышением тромбопластической активности крови, концентрации фибриногена и понижением активности противосвёртывающей и  фибринолитической систем крови. В первые 8-10 дней  инфаркта миокарда отмечается закономерное  увеличение фибриногена. Фибриноген В появляется на 2 – 4 день болезни. Интенсивность и длительность фибриногенемии зависят от болевого синдрома и площади поражения миокарда. В первые   2 недели могут наблюдаться повышение общей способности крови к свёртыванию, увеличение активности тромбопластина. Источником является тканевой  тромбопластин. Повышение коагуляции крови регистрируется укорочением времени рекальцификации, повышением потребления протромбина, толерантности плазмы к гепарину, снижением уровня свободного гепарина. Повышение тромбопластиновой активности при недостаточности защитной реакции со стороны противосвёртывающей системы ведёт к ускоренному образованию тромбина. Эти изменения к 8-10 дню у большинства больных сопровождаются снижением активности факторов протромбинового комплекса (II, V, VII, X) . Фибринолитическая активность и уровень гепарина в крови могут быть различными. Повышение фибринолитической активности и гипергепаринемия расценивается как компенсаторная реакция, снижение фибринолитической активности крови и гипогепаринемия – как проявление депрессии противосвёртывающей системы. При недостаточной реакции противосвёртывающей системы продолжается повышение тромбопластиновой активности, что, по-видимому, является главной причиной осложнений в постинфарктном периоде. У больных инфарктом миокарда установлено повышение активности фибриназы. Оно стабильно и не меняется при лечении сосудорасширяющими средствами. Все изменения при инфаркте миокарда  достигают максимума к 8-10 дню и нормализуются к 5-6=й неделе, а у более тяжело больных – к 7-8-й неделе.

В I стадии гипертонической болезни отмечается лишь незначительная тенденция к усилению свёртывания крови при нормальной реакции со стороны противосвёртывающей и фибринолитической систем крови. Переход гипертонической болезни из I во I I стадию сопровождается укорочением времени свёртывания крови, повышением толерантности плазмы к гепарину, тромбопластиновой активности, концентрации факторов протромбинового комплекса, фибриногена и антитромбиновой активности. При осложнении гипертонической болезни инсультом и инфарктом миокарда свёртываемость крови также повышена. Течение гипертонической болезни во I I и I I I стадиях характеризуется повышением свёртывающих и угнетением  противосвёртывающих механизмов – снижением гепариновой, антитромбиновой и фибринолитической активности крови. 

В активной фазе ревматизма без выраженной недостаточности крово​обращения может наблюдаться понижение свертывающей способности крови. Гемостатическая картина в этих случаях характеризуется удлиненным временем рекальцификации плазмы, снижением активности факторов протромбинового комплекса. Вместе с тем могут повышаться количество фибриногена, толерант​ность плазмы к гепарину и фибриназная активность.

Показатели свертываемости крови у больных ревматическими пороками серд​ца находятся в зависимости от состояния кровообращения. При недостаточ​ности кровообращения отмечается снижение свертываемости крови по большинству показателей коагулограммы. Гемостатическая картина характери​зуется преобладанием процессов фибринолиза, повышением концентрации сво​бодного гепарина, гипокоагуляцией в тромботесте, может наблюдаться снижение активности факторов протромбинового комплекса, удлинение времени свер​тывания крови, повышение концентрации фибриногена. На степень гипокоагуляции у больных с приобретенными пороками сердца оказывает влияние стадия сердеч​ной декомпенсации. В активной фазе ревматизма, не​смотря на снижение свертывающей способности крови, остается угроза тромбоэмболии. Этому способ​ствует замедление кровотока, поражение сосудистой стенки, наличие мерцатель​ной аритмии и экстрасистолии.
При механической желтухе наблюдается снижение коагулирующей способности крови. При резко выраженной желтухе и длительном застое желчи происходит снижение тромбопластиновой активности и повышение гепариновой и фибринолитической активности крови. Концентрация фибриногена может иметь очень большие индивидуальные колебания. Степень выраженности этих изменений зависит от тяжести заболевания, продолжительности холемического состояния и нарушения функции печени.

При поражении паренхимы печени (эпидемический и хронический гепатит, цирроз) способность крови к свертываемости замедляется. Гемостатиче-ская картина характеризуется снижением толерантности плазмы к гепарину, ак​тивности II, V, VII факторов. Концентрация фибриногена увеличивается при эпидемическом гепатите и снижается при хроническом и циррозах печени. Активация фибринолитической системы чаще происходит при эпидемическом гепатите и циррозах печени и редко при хроническом гепатите. Степень изменения показателей обусловлена тяжестью процесса и соответствует биохимическим функциональным пробам печени. Коагулопатические изменения, наблюдаемые при заболевании печени, объединяются в синдром, дисфункции паренхимы печени. Дисфункция печени сопровождается К-авитаминозом и характеризуется дефици​том протромбина, его дериватов (VII, IX факторов) и X фактора. Дефицит фак​торов протромбинового комплекса вызван нарушением их биосинтеза. Поэтому в первую очередь изменяется II фаза гемостаза. Кроме того, при дисфункции печени снижается активность V фактора, фибриназы, увеличивается фракция В в фибриногене и фибринолитическая способность крови.

Коагулопатический синдром поражения паренхимы печени наблюдается при застойном циррозе, гепатитах и при поражении печени, сопровождающем другие соматические заболевания, в частности лейкозы, эритремию, лимфогранулематоз, различного происхождения спленомегалию, терапию антикоагулянтами и др., и свидетельствует о тяжести процесса.

Острая и хроническая пневмония сопровождается повышением концентрации фибриногена. Увеличение фибриногена зависит от остроты и рас​пространенности воспалительного процесса и при нормальных прочих лаборатор​ных данных может указывать на неполное обратное развитие воспалительного процесса в легких. Фибринолиз замедлен, и между ним и концентрацией фиб​риногена наблюдается параллелизм.

При эмфиземе легких без обострения бронхо-легочной инфекции и не​достаточности кровообращения гемостатическая картина крови характеризуется угнетением противосвертывающей системы (повышением толерантности плазмы к гепарину и снижением активности фибринолиза). При эмфиземе легких с обо​стрением бронхо-легочной инфекции гемостатические показатели остаются в пре​делах нормы. При эмфиземе легких, осложняющейся недостаточностью кровооб​ращения I степени, обнаруживается снижение активности факторов протромби​нового комплекса. 
При хирургических вмешательствах наблюдаются осложнения в свертывающей системе в послеоперационном периоде. Наибольшее повышение гемокоагуляции возникает в первые дни после операции и родов. Проявление тромбоза обнаруживается на 5—7—11-е сутки. В послеоперационном и послеродовом периодах первично чаще развиваются флеботромбозы, вторично — тромбофлебиты. Эти осложнения возникают вследствие внутрисосудистой активации гемостатической функции крови в сосудах, удаленных от раневой поверхности с замедленным кровотоком. Активация возможна при поступлении в сосудистое русло тромбопластина (тканевого) из раневой поверхности или клеточного (при разрушении тромбоцитов, эритроцитов, лейкоцитов).   Для гемостатической картины в послеоперационном периоде наиболее характерно незначительное повы​шение свертываемости крови с достаточно сохранной активностью противосвер​тывающей реакции. Однако в ряде случаев могут наблюдаться признаки по​вышения свертываемости и снижение антикоагулянтной и фибринолитической активности. Эти изменения чаще выявляются у пожилых людей с признаками атеросклеротического поражения сердечно-сосудистой системы.

Гиперкоагуляция проявляется ускорением свертывания крови, повышением содержания фибриногена, фибриногена В, фибриназной и тромбопластиновой ак​тивности. Депрессия противосвертывающей системы не является первопричиной, но служит условием к предтромбту.

Изменения свертывающей системы крови зависят от заболевания, по поводу которого произведено оперативное вмешательство, и от осложнений послеопера​ционного периода. Чем тяжелее операция, тем резче изменения со стороны по​казателей свертывания крови. В механизме внутрисосудистого тромбообразования большое значение имеют массивные травмы тканей во время операции, обезвоживание, кровотечение, малоподвижное состояние, сенсибилизация, инфек​ция и лекарственные препараты. Оперативные вмешательства на поджелудочной и предстательной железах сопровождаются активацией фибринолиза, что может быть причиной кровотечения. Кровотечение при операции на легких носит дефибринационный характер и обусловлено, по-видимому, развитием множественных микротромбов с последующим их лизисом.

Травматический шок без кровопотери сопровождается гипопротромби-немией и снижением концентрации фибриногена. При шоке с кровопотерей коагуляционная способность крови повышается. При анафилактическом шоке удлиня​ется время свертывания крови, понижается концентрация II, V и VII факторов, повышается активность гепарина.
При посттрансфузионном шоке удлиняется время свертывания кро​ви, снижается активность факторов протромбинного комплекса, концентрация фибриногена, повышается фибринолиз.

При злокачественных опухолях обнаруживается высокая тромбо-пластиновая активность, возможно, вследствие блокирования противосвертываю​щей системы. Отмечаются ускорение времени свертывания крови, времени рекальцификации, длительности кровотече​ния, увеличение концентрации фибриногена, появление фибриногена В, повыше​ние толерантности плазмы к гепарину, активности протромбинового комплекса, укорочение тромбинового времени, степени тромботеста и т. д. и снижение фиб​ринолитической активности. Активация фибринолитической системы наблюдается при поражении органов, богатых активаторами фибринолиза: при раке легкого, предстательной железы и метастазах в печень.

Эритремия относится к группе миелопролиферативных заболеваний кост​ного мозга. Основным симптомом болезни является увеличение объема цирку​лирующей крови и массы эритроцитов. Увеличение массы клеточных элементов приводит к изменению показателей гематокрита, вызывает повышение вязкости крови и замедление кровотока. Частыми проявлениями полицитемии служат со​судистые осложнения — тромбозы, реже кровотечения. Гемостатическая картина при эритремии характеризуется повышением количества тромбоцитов и тромбо​пластиновой активности крови. Нарушение гематокрита при эритремии приво​дит к установлению различной концентрации факторов свертывания в плазме и крови, к нарушению ретракции сгустка и дефициту фибриногена (эритремический дефицит фибриногена). Кровотечения у больных эритремией могут быть следствием синдрома геморрагической тромбоцитемии.

При лейкозах частым осложнением бывает геморрагический синдром и ре​же тромботичехкие явления. Нарушения гемостаза при лейкозах обусловлены на​личием большого числа лейкоцитов, их гибелью в кровотоке с активацией внут​ренней системы гемостаза, дисфункцией печени, тромбоцитопенией, лейкозной инфильтрацией стенки сосуда, а также нарушением местного гемостаза (ткане​вого). Активация внутренней системы гемостаза возникает вследствие поступле​ния в кровоток тромбопластина, повышения концентрации фибриногена и его па​тологической фракции. Возникновение тромбоза во многом определяется нару​шением гемодинамики. Гемостатическая  картина при лейкозах  характеризуется повышенной фибринолитической активностью,  чаще при остром и хроническом миелолейкозе, и гепаринемией.

При наличии тромбоцитопении может наблюдаться удлинение времени крово​течения, ретракции сгустка, нарушение образования активного тромбопластина крови, которое выявляется замедленным потреблением протромбина и наруше​нием теста генерации тромбопластина. Дисфункция печени сопровождается сни​жением активности II, V, VII, IX, X факторов, увеличением патологической фрак​ции В фибриногена, уменьшением активности фибриназы.

Болезнь Маркиафавы - Микели — хроническая гемолитическая анемия с внутрисосудистым гемолизом. Нередким осложнением болезни являются со​судистые тромбозы. Разрушение эритроцитов приводит к поступлению в кровя​ное русло эритроцитарного тромбопластина и повышению тромбопластиновой активности крови. Гиперкоагуляция в этих случаях выражается в повышении тромбопластиновой активности плазмы, степени тромботеста, толерантности плаз​мы к гепарину, укорочении времени рекальцификации и снижении фибринолити​ческой активности крови. При наличии тромбоцитопении заболевание сопровож​дается кровотечениями.

Дефицит I фактора — фибриногенопения. Врожденная форма заболе​вания характеризуется отсутствием в крови фибриногена (афибриногенемия) и вследствие этого несвертываемостыо кропи. Болезнь встречается редко. Извест​ны случаи при браках между родственниками. Клинические проявления наблю​даются у гомозиготов. При гетерозиготной передаче отмечается гипофибриногенемия. Заболевание протекает обычно бессимптомно. К фибриногенопепии могут привести усиленный фибринолиз и фибриногенолиз, а также увеличенное потреб​ление фибриногена при внутрисосудистом свертывании. Это явление может быть вызвано поступлением в кровоток тканевого тромбопластина с последующей ги​пертрофированной реакцией противосвертывающей и фибринолитической систем. Подобные изменения могут наблюдаться при преждевременной отслойке пла​центы, ручном отделении плаценты, смерти плода с длительным пребыванием в матке, оперативном вмешательстве на легких и т. п.

Дефицит II фактора — врожденные формы изолированной гипопротром-бинемии; встречаются крайне редко. Приобретенные формы гипопротромби-немии наблюдаются обычно в сочетании с недостатком других факторов протромбинового комплекса (VII, IX, X). Причиной гипопротромбинемии могут быть К-авитаминоз, дисфункция паренхимы печени, антикоагулянтная терапия.

Дефицит III фактора — снижение тромбопластиновой актив​ности может наблюдаться вследствие недостатка или блокирования одного или нескольких факторов, участвующих в образовании активного тромбопластина крови. Присутствие антикоагулянта, тормозящего действие III фактора крови, вызывает развитие ингибиторной гемофилии, которая может быть выявлена с помощью заменных проб.

Дефицит V   (VI)   фактора — гипоакцелеринемия.  Врожденная  форма обозначается как парагемофилия или болезнь Оврена. Встречается редко, пора​жает лиц обоего пола. Дефицит V  (VI)  фактора ведет к снижению активации протромбина и появлению гемофилиеподобной картины с редкими лишь кровоизлияниями в суставы.

Приобретенная форма гипоакцелеринемии наблюдается чаще в сочетании с на​рушениями факторов протромбинового комплекса. При исследовании коагуло-граммы удлинено время свертывания крови, время рекальцификации плазмы, укорочено время потребления протромбина.

Дефицит VII фактора - гипоконвертинемия. Кровоточивость напоми​нает гемофилию. В зависимости от периода возникновения заболевания разли​чают раннюю, более тяжелую и позднюю, более легкую, форму. Ранняя форма характеризуется, появлением геморрагического синдрома с первых дней рожде​ния, поздняя - в детском и отроческом возрасте. Приобретенные формы встре​чаются часто в сочетании с недостатком других факторов протромбинового комплекса, однако может наблюдаться и изолированная гипоконвертинемия. Не​достаток VII фактора приводит к нарушениям II фазы свертывания и обнару​живается снижением активности протромбинового комплекса.

Дефицит VIII фактора — гемофилия А. Наиболее часто встречающаяся наследственная форма геморрагического диатеза. При гемофилии нарушается образование активного тромбопластина крови. Поэтому превращение протром​бина в тромбин резко замедлено, так что потребление протромбина в сыворотке незначительное. Для дифференциальной диагностики применяют тест генерации тромбопластина Биггс-Дугласа или заменные пробы.

Степень недостаточности антигемофильного фактора подвержена колебаниям. Поэтому нарушение свертывания крови не является постоянным. В конце крово​течения и непосредственно после его окончания свертываемость может оказаться нормальной. Клинические признаки проявляются кровоточивостью, обычно в пер​вые годы жизни. Кровоточивость возникает от порезов, экстракции зубов и т. п. Менее кровоточат раны с размозженными краями, поскольку недостатка в тка​невом тромбопластине нет. При гемофилии значительно удлинено время свер​тывания крови и время рекальцификации, снижена активность тромбопластина и потребление протромбина. Длительные и упорные кровотечения при гемофилии могут быть обусловлены повышением фибринолитической активности, а также появлением в организме антикоагулянтов, блокирующих антигемофильные фак​торы.

Встречаются легкие формы гемофилии с нормальным свертыванием крови и нормальным временем рекальцификации, о которых свидетельствует патологи​ческое расходование протромбина.

Дефицит IX фактора — гемофилия В, или болезнь Кристмаса. Недостаток IX фактора вызывает нарушение образования активного тромбопла​стина. Лабораторная диагностика гемофилии устанавливается с помощью пробы на потребление протромбина и тромбопластинообразования. По клиническим проявлениям гемофилия В ничем не отличается от гемофилии А. Существуют и сочетанные дефициты VIII и IX факторов.

Дефицит X фактора — болезнь Стюарта — Прауэра. Заболевание наследуется лицами обоего пола. Клиническая картина подобно гемофилии ха​рактеризуется кровоточивостью, однако не характерны гемартрозы. Дефицит X фактора приводит к удлинению времени протромбинового комплекса, нарушению потребления протромбина. При обострениях отмечается резкое снижение тромбопластиновой активности, в периоды ремиссии она повышается, однако нормальных значений не достигает. Приобретенные фор​мы геморрагического диатеза с дефицитом X фактора обнаруживаются при К-авитаминозе, заболеваниях печени, кишечном дисбактериозе, геморрагическом диатезе новорожденных и лечении антикоагулянтами. Генез приобретенных форм дефицита X фактора имеет сложный характер, так как при этих состояниях может наблюдаться сочетанный дефицит факторов протромбинового комплекса.
Дефицит XI фактора - гемофилия С, или болезнь Розенталя. Забо​левание наследуется лицами обоего пола. Клиническая картина характеризуется кровоточивостью. Однако болезнь часто протекает бессимп​томно и выявляется лишь при травмах и оперативных вмешательствах. Дефицит XI фактора приводит к нарушению образования кровяного тромбопластина и, следовательно, нарушению потребления протромбина. Установление дефицита XI фактора возможно с помощью заменных проб на гемофилию. Приобретенные формы наблюдаются при лечении антикоагулянтами, К-авитаминозе, заболеваниях печени.

Дефицит XII фактора - аномалия свертывания Хагемана - име​ет наследственный характер и встречается у людей обоего пола, однако не со​провождается кровотечениями. При дефиците XII фактора нарушается механизм свертывания уже излившейся крови.

Дефицит XIII фактора - врожденный недостаток фибриназы. Со​провождается тяжелым геморрагическим синдромом. Снижение активности фер​мента может наблюдаться также при заболеваниях печени, системных поражениях кроветворного аппарата, под влиянием антикоагулянтов непрямого действия, при врожденных аномалиях и т. п., а также может являться следствием появле​ния в крови ингибитора фибриназы. Недостаток XIII фактора нарушает процесс образования физиологического фибрина, что может вести к кровоточивости. Рас​познается болезнь только с помощью лабораторного исследования активности XIII фактора.

При геморрагическом диатезе новорожденных отмечается гипопротромбинемия. В первые часы после рождения концентрация протромбина в крови у новорожденного близка к норме за счет поступления витамина К из крови матери. Но уже к концу первых суток развивается типопротромбинемия вследствие дефицита витамина К. Недостаток II фактора вызван нарушением поступления в кишечник желчных кислот и отсутствием в кишечнике новорож​денного бактериальной флоры. На 3-4-й день жизни концентрация протромбина в крови новорожденных снижается до минимума и возвращается к норме в кон​це первой недели. При снижении уровня протромбина в крови до 20—10% у новорожденных развиваются явления кровоточивости.

Тромбоцитопеническая пурпура (болезнь Верльгофа). Основными клиническими симптомами болезни являются кровотечения из слизистых оболо​чек - спонтанные или под влиянием травм и кровоизлияния в кожу и внутренние органы. Геморрагии при болезни Верльгофа обусловлены главным образом на​личием тромбоцитопении и изменением морфологической структуры тромбоцитов. Отмечаются анизоцитоз кровяных пластинок, атипичные формы, базофилия ци​топлазмы, скудость специфической зернистости, в результате чего время кро​вотечения удлинено до 20-30 мин и больше, ретракция кровяного сгустка не​достаточна или отсутствует. Свертывание замедлено при выраженной тромбоци​топении. При определении резистентности капилляров наиболее часто положи​тельным оказывается симптом щипка. На месте щипка через несколько минут появляется кровоизлияние, которое продолжает увеличиваться совершенно не​адекватно нанесенной травме капилляра, и через несколько часов или на следующий день обнаруживается обширный экстравазат. Другие пробы на резистентность капилляров выпадают с меньшим постоянством.

Изменения свойств капиллярной стенки носят вторичный характер. Патологи​ческое повышение проницаемости стенки сосудов обусловлено снижением коли​чества тромбоцитов и содержания серотонина.

Геморрагическая тромбоцитемия— системная патология крови, характеризующаяся гиперцитозом и нарушениями гемостаза. Клиническая карти​на выражается обширными кровоизлияниями и кровотечениями из слизистых оболочек. В крови высокий панцитоз, наиболее постоянным является тромбоцитоз. Число тромбоцитов достигает 1-3 млн. в 1 мкл крови. Отмечаются анизоцитоз тромбоцитов, атипические, незрелые формы без четкого грануломера, гигантские кровяные пластинки. Клиническая и гемостатическая картина при тромбоцитемии разнообразна. 
Развитие кровоточивости при геморрагической тромбоцитемии, по-видимому, может быть обусловлено несколькими факторами: разрывом затромбированных сосудов, блокадой образования активного тромбопластииа крови и активности V фактора вследствие ингибирующего действия пластиночных антикоагулянтов.

Лабораторные показатели гемостаза различны в зависимости от периода ис​следования. Длительность кровотечения — в пределах нормы или незначительно увеличена. Агрегация тромбоцитов нормальна. Ретракция сгустка может быть укорочена, но сгусток рыхл. Активность факторов протромбинового комплекса нормальна или понижена за счет II и V факторов. Потребление протромбина и тест генерации изменяются в зависимости от активности кровяного тромбопла​стина. Уровень фибриногена в пределах нормы или понижен. Фибринолитическая активность может быть различной.

Синдром геморрагической тромбоцитемии может наблюдаться в начальной стадии хронического миелолейкоза, остеомиелосклероза, полицитемии, при диф​фузном карциноматозе костей и т. д., а кроме того, после спленэктомии и при гипоспленизме.

Фибринолитическая пурпура — геморрагический диатез, обуслов​ленный активацией фибринолитического процесса. Повышение активности фиб-ринолитического процесса может быть следствием активации профибринолизина плазмы тканевыми ферментами или выхода в кровь протеолитических ферментов из пораженных органов. Острый фибринолиз наблюдается при травматическом шоке, обширных ожогах, посттрансфузионном гемолизе, при оперативных вмешательствах на легких, поджелудочной железе и простате — органах, ткани которых богаты протеолитическими ферментами. В акушерской практике преждевремен​ная отслойка плаценты, внутриутробная смерть плода и поступление в кровь амниотической жидкости могут сопровождаться резким фибринолизом. При остром фибринолизе нарушается свертываемость крови вплоть до полного отсутствия свертываемости. В подострых случаях фибринолиза свертывание все же проис​ходит, но образовавшиеся сгустки в течение 1 ч быстро подвергаются обратному лизису.

Латентный фибринолиз, при котором  кровяной сгусток не растворяется, а кро​шится, может наблюдаться при хроническом миелолейкозе и полицитемии. Хро​нический фибринолиз наблюдается при гепатитах, диссеминированном карцино​матозе, лейкозах. Клиника острого фибринолиза характеризуется генерализован​ным геморрагическим синдром. При хроническом фибринолизе отмечаются определенная периодичность кропотери различной локализации или кровоиз​лияния, чаще в кожу.

Ингибиторные геморрагические диатезы характеризуются из​бытком антикоагулянтов в крови или появлением новых, нефизиологических. Не​редко активация антикоагулянтов сочетается с дефицитом свертывающих факто​ров крови. Клинически ингибиторные. геморрагические диатезы протекают подобно заболеваниям, обусловленным дефицитом соответствующих факторов свертывания. Характерными являются кровотечения и обширные кровоизлияния в ткани. Нали​чие антикоагулянта в крови проявляется замедленным временем свертывания кро​ви, понижением потребления протромбина, уменьшением толерантности плазмы к гепарину, гипокоагуляцией в тромботесте, снижением активности факторов протромбимомого комплекса, активности фибриназы. Циркулирующие в крови анти​коагулянты обнаружены при различных патологических состояниях при коллагенозах, туберкулезе легких, хроническом гломерулонефрите, воздействии ионизи​рующей радиации, диспротеинемиях и т. и.

Иммунокоагулопатии - иммунные формы приобретенного геморраги​ческого диатеза, при которых факторы свертывания блокируются антителами (иммуно-аллергическая тромбоцитопения в сочетании с приобретенной иммуно-аллергической гемолитической анемией).

Медикаментозные геморрагические диатезы развиваются в связи с приемом антикоагулянтов непрямого и прямого действия. Антикоагу​лянты непрямого действия вызывают снижение концентрации компонентов про​тромбинового комплекса (II, VII, IX, X факторов), а также XI и XII факторов, нарушая их синтез в печени. Заболевание возникает при передозировке, бесконт​рольном применении препаратов или повышенной чувствительности к ним. Кли​ническая картина характеризуется носовыми и десневыми кровотечениями, гематурией, кровоизлияниями в кожу.

Применение антикоагулянтов непрямого действия контролируется исследованием факторов пратромбииового комплекса и активности ингибиторов свертывающей системы. Гепарин блокирует факторы свертывания непосредственно в кровотоке. Гепарианемия проявляется удлинением времени свертывания крови, понижением толерантности плазмы к гепарину, низкой степенью тромботеста, нарушением образования активного тромбопластина крови.

Причиной К - авитаминоза может быть нарушение всасывания витами​на К в кишечнике при механических желтухах, обширной резекции тонких ки​шок, при энтерите, сопровождающемся поносами, и других заболеваниях желу​дочно-кишечного тракта, а также в результате нарушения использования вита​мина К при диффузном поражении печени. К-авитаминоз приводит к наруше​нию биосинтеза П, VII, IX и X факторов. В зависимости от степени нарушений заболеваний протекает латентно или сопровождается кровоточивостью.

При беременности увеличивается концентрация фибриногена, протромбина, V и VII факторов и активности фибринолиза начиная со II—III месяца беремен​ности. Наибольшее содержание I, П, V, VII факторов и тромбоцитов отмечается в родах, достигая своего максимума в период изгнания, послеродовом и раннем послеродовом периодах. Через 2—3 дня после родов концентрация факторов уменьшается, снижаясь до нормальных величин к 30-му дню. Концентрация этих факторов в крови зависит и от кровопотери в родах. При минимальной кровопотере содержание их большое. Токсикоз второй половины беременности может сопровождаться нарушением фазы тромбопластинообразования и повышением фибринолитической активности, снижением общей способности крови к свертыва​нию и ретракции кровяного сгустка. К моменту родов активность факторов свер​тывания несколько повышается, однако не достигает уровня активности этих факторов у здоровых беременных женщин.

При кровотечениях, возникших в момент родоразрешения при мертвом плоде, при эмболии околоплодными водами, при токсикозе во второй половине беременности в сочетании с длительностью родового акта, продолжительностью безводного периода и различными акушерскими мероприятиями (ручное обсле​дование, массаж матки и др.) нарушения в системе свертывания протекают по типу коагулопатии потребления, нарушения полимеризации молекулы фибрино​гена, снижения концентрации фибриногена и резкой активации фибринолиза. Кровотечения могут возникать в связи с патологией плаценты. Для этих состоя​ний характерными изменениями коагулограммы являются гипо-, афибриногенемия и высокий фибринолиз.
Контрольные вопросы.

1. Тромбоциты, их функции.

2. Микроциркуляторный гемостаз.

3. Сущность процесса свертывания крови.
4. Первичный гемостаз (профаза свертывания крови).

5. Коагуляционный гемостаз. Роль внешней и внутренней системы свертывания крови.

6. Образовнаие протромбиназы – I фаза свертывания крови.
7. Образование тромбина. Роль ускорителей в этом процессе.
8. Образование фибрина. Значение фибринстабилизируещего фактора.
9. Реакция кровяного сгустка. Значение этого процесса для организма.

10. Растворение кровяного сгустка. Значение фибринолизв.

11. Антисвёртывающие факторы организма.
12. Нервно-гуморальная регуляция функциональной системы свертывания и антисвертывания крови. 
Ориентировочный перечень практических работ и заданий для итогового контроля по содержательному модулю 7
1. Нарисовать схему функциональной системы крови.

2. Определить гематокритный показатель (ГП)

3. Определить осмотическую резистентность  эритроцитов.

4. Определить скорость оседения эритроцитов (СОЭ)

5. Нарисовать схему эритрона.
6. Нарисовать схему лейкона.

7. Определить количество эритроцитов в крови.

8. Определить содержание гемоглобина в крови.

9. Рассчитать цветовой показатель крови (ЦП)

10. Определить количество лейкоцитов в крови.

11. Определить групповую принадлежность крови по системе АВ0 с помощью стандартных сывороток, цоликлонов анти-А и анти-В.

12. Определить групповую принадлежность крови в системе Rh с помощью изогенаглютинина сыворотки анти-Д, цоликлона анти-Д.

13. Указать условия совместимости крови донора и реципиента.
14. Описать пробы, проводимые перед переливанием крови.
Основные константы
по физиологии системы крови
	Количество крови

Гематокрит

Вязкость крови

Удельный вес крови

Осмотическое давление крови

Онкотическое давление крови

рН артериальной крови

рН венозной крови

Крайние пределы рН совместимые с жизнью

Напряжение углекислого газа рСО2 :

· артериальная кровь

· венозная кровь

Напряжение кислорода рО2 :

· артериальная кровь

· венозная кровь

Артериовенозная разница

Общий белок крови

Альбумины

Глобулины

Фибриноген

Глюкоза крови

Железо крови

Калий крови

Натрий крови

Кальций крови

Эритроциты:

· мужчины

· женщины

Гемоглобин:

· мужчины

· женщины

Цветной показатель

Скорость оседания эритроцитов (СОЭ):

· мужчины

· женщины

Грамм гемоглобина связывает

Кислородная емкость крови

Удельный вес эритроцитов

Осмотическая резистентность эритроцитов

Диаметр эритроцита:

· по горизонтали

· по вертикали

Общая поверхность эритроцитов

Масса эритрона

Лейкоциты

Базофилы

Эозинофилы

Нейтрофилы:

· юные

· палочкоядерные

· сегментоядерные

Лимфоциты

Моноциты

Количество тромбоцитов в крови

Тромбоцитограмма:

· юные

· зрелые

· старые

· дискретные

Продолжительность жизни тромбоцитов

Фибриноген (плазма)

Толерантность плазмы к гепарину

Время рекальцификации плазмы

Агрегация тромбоцитов

Ретракция сгустка

Протромбиновое время

Время свёртывания крови по Ли-Уайту

Продолжительность кровотечения по Дюку

Время кровотечения 
	· 6 –  8 % веса тела  (4 – 6 л)

· 45 %  форменных элементов

· 55 %  плазмы

· 4 – 5

· 1.050 – 1.060

· 7,6 – 8,1 атм

· 0,03 – 0,04 атм

· 25 – 60 мм рт.ст.

· 7,4

· 7,35

· 7,0 – 7,8

· 40 мм рт.ст.

· 46 мм рт.ст.

· 75 – 105 мм рт.ст.

· 37 – 42 мм рт.ст.

· 3 – 5 мл (100 мл)

· 65 – 85 г/л

· 4,5 %

· 1,7 – 3,5 %

· 0,2 – 0,4 %

· 3,3 – 5,5 мМоль/л

· 8,53 – 28 мкМоль/л

· 3,8 – 5,2 млМоль/л

· 138 – 217 млМоль/л

· 0,75 – 2,5 млМоль/л

· 4,0 – 5,0 • 10 12/л

· 3,9 – 4,7 • 10 12/л

· 135 – 160 г/л

· 120 – 140 г/л

· 0,85 – 1,15

· 2 – 10 мм/час

-     2 – 15 мм/час

· Нв – 1,34 мл О2
· 19 – 20 об / %

· 1.090

· 0,48 % - 0,28 % NaCl
· 7,2 – 7,5 мкм

· 2,1 – 2,2 мкм

· 3 000м2
· 4,5 – 5,0 кг

· 4,5 – 9,0 • 10 9/л

· 0,5 – 1,0 %

· 1,0 – 5,0 %

· 0,0 – 1,0 %

· 1,0 – 5,0 %

· 45,0 – 70,0 %

· 20,0 – 40,0 %

· 2,0 – 10,0 %

· 200 – 200 • 10 9/л

· 0,008 %

· 90,3 – 95,1 %

· 2,2 – 5,6 %

· 0,0 – 0,2 %

· 5  -  11 дней

· 2,0 – 4,0 г/л

· 3 – 6 мин

· 60 – 120 с

· 10 – 60 с

· 30 – 60 мин

· 11 – 15 с

· 5 – 10 мин

· до 4 мин

· 2 – 7 мин
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