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Висновки. Отже, профілактика стресових виразок у пацієнтів відділень 
інтенсивної терапії залишається актуальною та водночас складною проблемою 
клінічної практики. Ефективність кислотознижувальної терапії у зниженні 
ризику шлунково-кишкових кровотеч підтверджена, проте одночасно існують 
потенційні негативні наслідки, зокрема підвищення частоти нозокоміальних 
інфекцій. Необхідно проводити індивідуальну оцінку ризику, дотримуватися 
клінічних рекомендацій та впроваджувати стандартизовані протоколи 
профілактики на основі доказової медицини з метою підвищення безпеки та 
ефективності лікування критично хворих пацієнтів. 
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ПОРУШЕННЯ ГЕНЕРАЦІЇ ТРОМБІНУ ПРИ 
ГЕМОФІЛІЇ A ТА ГЕМОФІЛІЇ B 

 
Лілітко Дар’я Андріївна 

здобувачка вищої освіти бакалаврського рівня  
Удовиченко Катерина Олександрівна 

здобувачка вищої освіти бакалаврського рівня  
2 медичний факультет 018 група 

Булиніна Оксана Дмитрівна 
магістр, старший викладач 

Кафедра фізіології 
Харківський національний медичний університет, Україна 

 
Актуальність і мета дослідження.  Гемофілія А та В — це спадкові 

захворювання, спричинені дефіцитом факторів VIII та IX, що призводить до 
недостатнього утворення тромбіну. Оскільки тромбін відіграє центральну роль у 
стабілізації згустку, його дефіцит зумовлює схильність до тяжких кровотеч. 
Численними дослідженнями продемонстровано, що клінічний фенотип хвороби 
прямо корелює зі ступенем генерації тромбіну: пацієнти з вищим рівнем його 
утворення краще захищені від геморагій.  

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29374489/
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Метою дослідження є аналіз патофізіологічних порушень утворення 
тромбіну для обґрунтування сучасних терапевтичних стратегій (зокрема замісної 
та новітньої нефакторної терапії), спрямованих на відновлення гемостатичного 
потенціалу крові та подолання обмежень традиційного лікування. 

Методи дослідження. Систематизація та аналіз наукових джерел щодо 
патофізіологічних механізмів генерації тромбіну при дефіциті факторів VIII та 
IX, а також оцінка впливу замісної та нефакторної терапії на відновлення 
гемостатичного балансу. 

Виклад основного матеріалу. Гемофілія А (HemA) та гемофілія В (HemB) 
— це рідкісні вроджені порушення згортання крові [1], що виникають через 
дефіцит білків фактора VIII (FVIII) та фактора IX (FIX) відповідно [2]. Це 
призводить до нездатності системи генерувати рівень тромбіну, достатній для 
запобігання кровотечі [2]. Гемостаз – це природний, збалансований та 
динамічний процес зупинки кровотечі в місці пошкодження, який водночас 
забезпечує цілісність кровообігу [3].  

Тромбін — ключовий фермент гемостазу, який запускає сукупність 
координованих протеолітичних реакцій на специфічних клітинних поверхнях, 
що зрештою призводить до утворення стабільного згустку [2]. Було виявлено, що 
кількість, місцезнаходження та час продукції цього ферменту критично 
впливають на формування та механічну стабільність отриманого згустку. 
Порівняно з каскадною (фактороцентричною) моделлю, клітинна 
(тромбіноцентрична) модель підкреслює важливість саме локалізованого та 
регульованого тромбіногенезу [2, 4]. 

Кількість та характер утворення тромбіну регулюються кількома 
компонентами, зокрема рівнями прокоагулянтних білків (FVIII, FIX) та 
антикоагулянтів (антитромбін, TFPI) [4, 5]. Вважається, що відносна кількість 
протромбіну й антитромбіну, а також рівні протеїну С та TFPI є ключовими у 
визначенні обсягу генерованого ферменту [2, 6]. При гемофілії дефіцит факторів 
VIII або IX спричиняє неефективне посилення коагуляції на активованій 
поверхні тромбоцитів під час фази ампліфікації [7]. Це призводить до відсутності 
«тромбінового вибуху» та зниження стабільності згустку, що спричиняє різні 
прояви кровотечі [7].  

Дослідження підтверджують кореляцію між фенотипом кровотечі та 
ступенем продукції тромбіну: особи з вищим рівнем його вивільнення краще 
захищені від кровотеч, тоді як нижчий рівень зумовлює підвищену схильність до 
геморагій [8].  Саме тому для об'єктивної оцінки цього фенотипу та моніторингу 
ефективності лікування доцільно використовувати глобальні коагуляційні аналізи, 
зокрема аналіз генерації тромбіну (TGA) [9]. Такий підхід дозволяє вимірювати 
сумарний ефект терапії, проте його впровадження в рутинну клінічну практику 
потребує подальшої стандартизації [9].  

Метою всіх доступних на даний момент та досліджуваних методів лікування 
гемофілії, включаючи як замісну, так і нефакторну терапію, є відновлення 
достатнього синтезу тромбіну для досягнення стабільного гемостазу [10]. 
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Висновки: 
1. При гемофілії А та В брак факторів VIII та IX порушує фазу ампліфікації, 

що унеможливлює масивну генерацію тромбіну та призводить до формування 
нестабільного згустку. 

2. Тяжкість кровотеч прямо залежить від індивідуального тромбінового 
потенціалу пацієнта: вищий рівень продукції тромбіну забезпечує кращий захист 
від геморагій. 

3. Аналіз генерації тромбіну (TGA) є перспективним методом оцінки 
сумарного гемостатичного потенціалу та ефективності терапії, проте потребує 
стандартизації. 

4. Ключовим критерієм успіху як замісного, так і нефакторного лікування є 
відновлення достатнього синтезу тромбіну для досягнення стабільного гемостазу. 
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Disorders of hemostasis in thrombophilia represent a complex set of biochemical 
and molecular-cellular alterations that lead to pathological hypercoagulation of blood 
and an increased tendency toward thrombus formation. Under physiological 
conditions, the hemostatic system maintains a dynamic balance between coagulation 
and fibrinolysis processes, ensuring the preservation of blood in a liquid state and rapid 
clot formation following vascular injury. This system includes vascular-platelet 
hemostasis, plasma coagulation factors, natural anticoagulant mechanisms, and the 
fibrinolytic system. The central element of this regulatory network is the coagulation 
cascade, which consists of the intrinsic, extrinsic, and common pathways of activation 
of coagulation factors. Biochemically, this cascade is represented by a sequence of 
proteolytic reactions in which inactive zymogens are converted into active serine 
proteases. 

Thrombin plays a central multifunctional role in coagulation. It catalyzes the 
conversion of fibrinogen into fibrin monomers, activates factors V, VIII, XI, and XIII, 
and stimulates platelet aggregation. In addition, thrombin contributes to stabilization 
of the fibrin clot through activation of factor XIII, which catalyzes the formation of 
covalent cross-links between fibrin polymers, thereby producing a mechanically stable 
clot structure. Physiologically, these reactions are tightly regulated by endogenous 
anticoagulant systems, including protein C, protein S, and antithrombin III, which limit 
excessive activation of the coagulation cascade. Activated protein C, in complex with 
protein S, proteolytically inactivates factors Va and VIIIa, thereby reducing thrombin 
generation. Antithrombin III functions as a potent inhibitor of serine proteases involved 
in coagulation, including thrombin, factor Xa, IXa, XIa, and XIIa. Another essential 
regulatory mechanism is the fibrinolytic system, in which plasmin — generated from 
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