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ВВЕДЕНИЕ. Качество заготовленных гемотрансфузионных компонентов в значительной степени достигается эффек-
тивным применением современного оборудования, рациональным использованием донорского потенциала, а также 
внедрением новых трансфузиологических технологий. Однако поддержание метаболических свойств тромбоцитов, на-
ряду с минимальной активацией в течение актуального времени хранения, остается проблемой в службах переливания 
крови.
ЦЕЛЬ. Оценить, учитывая сроки хранения в условиях разных температурных режимов, уровень метаболизма в кон-
центрате тромбоцитов (КТ), заготовленном в плазме и в добавочном растворе SSP+.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Объектом исследования являлись 20 образцов КТ, заготовленных методом автоматиче-
ского афереза в плазме, и столько же – в добавочном растворе SSP+ (MacoPharma, Франция) в условиях пониженной 
температуры (4 ± 2 °С) в день заготовки и на сроках хранения до 15 сут. В режиме комнатной температуры в исследова-
ние включено 25 образцов КТ в плазме, 31 – в добавочном растворе SSP+ в день заготовки и на 5-е сутки хранения. Всего 
исследовано 96 образцов КТ. Количество тромбоцитов определяли на автоматическом гематологическом анализаторе 
Medonic М20 (Швеция). Параметры метаболизма тромбоцитов in vitro (pH, уровни глюкозы и лактата) измеряли с по-
мощью анализатора газов крови ABL-800 Flex (Radiometer, Дания). Для идентификации количества тромбоцитарных 
микрочастиц использовали метод проточной цитометрии с анти-CD41 – APC (Clone MEM-06) к поверхностным марке-
рам тромбоцитов на анализаторе CytoFlex (Beckman Coulter, США). 
РЕЗУЛЬТАТЫ. Выявлены возможности и преимущества рационального подхода к переливанию ТК с учетом среды со-
держания, степени активации и температурного режима хранения тромбоцитов для оптимизации заготовки компонента. 
Данные, полученные на 1–5-е сутки при холодовом хранении КТ, совпадают с исследованием хранения при регламен-
тированной температуре 22 ± 2 ºС и постоянном помешивании. Особое внимание уделено количеству тромбоцитарных 
микрочастиц к концу срока хранения. Обращает на себя внимание, что их содержание в обеих группах значительно воз-
растало по сравнению с исходным, что свидетельствует об усилении активации тромбоцитов к концу срока хранения. 
ОБСУЖДЕНИЕ. В результате оценки метаболической активности выявлено, что, независимо от среды хранения и 
температурных режимов, тромбоциты сохраняли метаболическую активность в течение 5 сут, не выходя за преде-
лы регламентированных значений рН. Содержание микрочастиц является показателем доли активных тромбоцитов 
в данном концентрате. Вероятно, регулярные донации у активных доноров потенциально могут быть связаны с кле-
точной активацией и повышением количества циркулирующих микрочастиц в КТ. Данные проведенного исследова-
ния подчеркивают необходимость разработки и обоснования требований к заготовке и хранению КТ с учетом статуса 
активации на основе скрининга микрочастиц у доноров. Возможность дифференцировки КТ на основе скрининга со-
держания микрочастиц, образующихся в результате активации, будет способствовать повышению эффективности и 
безопасности трансфузионной терапии.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Концентраты тромбоцитов имеют короткий срок годности и часто находятся в ограниченном коли-
честве. Управление запасами КТ, основанное на анализе содержания тромбоцитов и микрочастиц, является перспек-
тивной стратегией, что немаловажно и для специалистов морских отраслей. Оценка статуса активации КТ по уровню 
содержания микрочастиц позволит улучшить качество и эффективность проводимой трансфузионной терапии и опти-
мизировать использование востребованного компонента крови.
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INTRODUCTION. The quality of procured hemotransfusion components is largely achieved by the effective application of 
modern equipment, rational use of donor potential, as well as the introduction of new transfusion technologies. However, 
maintaining the metabolic properties of platelets, along with minimal activation during the actual storage time, remains a 
problem in blood transfusion services.
OBJECTIVE. To evaluate, considering storage times under different temperature conditions, the metabolic level in platelet 
concentrate (PC) prepared in plasma and in SSP+ supplement solution.
MATERIALS AND METHODS. The object of the study were 20 PC samples prepared by automatic apheresis in plasma 
and the same number in SSP+ supplemental solution (MacoPharma, France) under conditions of reduced temperature  
(4 ± 2 °C) on the day of preparation and for storage periods up to 15 days. In the room temperature regime, 25 PT samples 
in plasma and 31 in SSP+ supplement solution were included in the study on the day of preparation and on the 5th day of 
storage. A total of 96 PC samples were investigated. The number of platelets was determined on the automatic hematological 
analyzer Medonic M20 (Sweden). Parameters of platelet metabolism in vitro (pH, glucose and lactate levels) were measured 
using a blood gas analyzer ABL-800 Flex (Radiometer, Denmark). To identify the number of platelet microparticles we used 
the method of flow cytometry with anti-CD41 - APC (Clone MEM-06) to platelet surface markers on a CytoFlex analyzer 
(Beckman Coulter, USA). 
RESULTS. The possibilities and advantages of a rational approach to PC transfusion were revealed, taking into account the 
medium of content, degree of activation and temperature regime of platelet storage to optimize the component procurement. 
The data obtained on the 1st-5th day during cold storage of PC coincide with the study of storage at a regulated temperature 
of 22 ± 2 ºC and constant stirring. Special attention is paid to the amount of platelet microparticles by the end of the storage 
period. It is noteworthy that their content in both groups significantly increased compared to the initial one, indicating an 
increase in platelet activation by the end of the storage period. 
DISCUSSION. The evaluation of metabolic activity revealed that, regardless of storage medium and temperature conditions, 
platelets retained metabolic activity for 5 days without exceeding the regulated pH values. The content of microparticles is 
an indicator of the proportion of active platelets in a given concentrate. It is likely that regular donations from active donors 
could potentially be associated with cellular activation and an increase in the number of circulating microparticles in PC. The 
data from this study emphasize the need to develop and justify requirements for harvesting and storage of PC with regard 
to activation status based on screening of microparticles in donors. The possibility of differentiating PC based on screening of 
the content of microparticles resulting from activation will help to improve the efficiency and safety of transfusion therapy.
CONCLUSION. Platelet concentrates have a short shelf life and are often in limited quantities. PC stock management based 
on platelet and microparticle content analysis is a promising strategy, which is also important for marine professionals. 
Assessment of PC activation status by the level of microparticle content will improve the quality and efficiency of the 
transfusion therapy performed and optimize the use of the sought-after blood component.

KEYWORDS: marine medicine, transfusion, platelet concentrate, PC, microparticles

Введение. Для обеспечения эффективности 
трансфузий первостепенным является соот-
ветствующее качество концентрата тромбо-
цитов (КТ). В настоящее время существует 
множество методов лабораторной диагности-
ки, позволяющих оценивать функциональную 

активность тромбоцитов. Однако процесс заго-
товки и хранения сопряжен с риском развития 
преждевременной активации и повреждения 
тромбоцитов, что может иметь серьезные кли-
нические последствия. В тромбоцитах возника-
ет ряд биохимических, структурных и функ-
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циональных изменений, которые происходят 
в результате сбора крови, механических ма-
нипуляций во время производства и условий 
хранения до переливания. Регулярные дона-
ции у кадровых доноров потенциально также 
можно связать с клеточной активацией и повы-
шением количества циркулирующих микроча-
стиц (МЧ). Предположительно, многие факто-
ры влияют на везикуляцию и их образование, 
к ним относятся возраст, пол, индекс массы тела 
и использование лекарств. Для оценки функ-
циональной активности тромбоцитов в процес-
се хранения предлагается ряд методов: среди 
них анализ морфологии тромбоцитов, оценка 
маркеров активации на поверхности тромбоци-
тов, ответ на гипотонический шок, оценка ми-
тохондриальной активности и характеристика 
метаболических изменений (pH, уровень лак-
татдегидрогеназы и т. д.), оценка процесса ве-
зикуляции, образование МЧ [1–5]. 

Все процессы активации, внутриклеточных 
перестроек, секреции требуют высоких затрат 
энергии, пластического и регуляторного суб-
страта. Для перехода в активированное состоя-
ние тромбоцитам необходим высокоэффектив-
ный источник энергии, который обеспечивается 
за счет выработки аденозинтрифосфата (АТФ). 
Процессами, которые обеспечивают тромбо-
циты необходимой энергией, являются анаэ-
робное окисление глюкозы и окислительное 
фосфорилирование. Как митохондриальное 
окислительное фосфорилирование, так и гли-
колиз высокоактивны в тромбоцитах, и одно-
временное ингибирование этих метаболических 
процессов прекращает агрегацию тромбоцитов 
[2]. Скорость гликолиза увеличивается по мере 
снижения напряжения кислорода. При этом 
базальный метаболизм субстратов для обра-
зования энергии происходит за счет аэробного 
гликолиза [3]. В тромбоцитах процесс, связан-
ный с переключением метаболизма пирувата, 
не является совершенным, и образование лак-
тата из пирувата происходит даже в аэробных 
условиях. Показано наличие функционального 
и активного митохондриального окислитель-
ного фосфорилирования на ранних стадиях 
агрегации [4]. Разные агонисты по-разному 
стимулируют реакции образования энергии 
тромбоцитами: тромбин активирует ферменты 
как гликолиза, так и процессы окислительно-
го фосфорилирования; метаболизм арахидо-
новой кислоты обеспечивает в основном окис-

лительное фосфорилирование, но в меньшей 
степени, чем тромбин; коллаген же индуцирует 
повышение активности ключевых ферментов 
гликолиза [5]. Тромбинзависимая активация 
тромбоцитов инициирует метаболическое пе-
репрограммирование тромбоцитов в сторону 
аэробного гликолиза, повышенного окисления 
жирных кислот и глутаминолиза, что полно-
стью способно удовлетворить энергетические 
потребности, налагаемые агрегацией, и подчер-
кивает метаболическую пластичность тромбо-
цитов.

Требования к качеству тромбоцитов, заго-
товленных различными методами, определе-
ны национальными и международными реко-
мендациями. Уровень рН в КТ может служить 
показателем жизнеспособности тромбоцитов 
и является косвенным индикатором бактери-
альной контаминации. Для достижения опти-
мального газообмена во время хранения в ре-
жиме комнатной температуры помешивание 
КТ достаточно эффективно. Измерение уровня 
рН в КТ является одной из обязательных оп-
ций контроля качества этого компонента кро-
ви. Одной из причин снижения эффективности 
трансфузии тромбоцитов и сокращения срока 
их хранения является окислительный стресс. 
Генерация митохондриальных активных форм 
кислорода может отрицательно влиять на 
функцию и жизнеспособность тромбоцитов 
во время хранения. Лактат, вырабатываемый 
митохондриями, является вероятным ключе-
вым медиатором, регулирующим выработку 
активных форм кислорода. В результате окис-
лительного стресса образуется оксид азота, 
который увеличивает активацию тромбоцитов 
и клеточную продукцию реактивных форм кис-
лорода (АФК). Во время хранения при комнат-
ной температуре (КТ, 20–24 ºС) усиливается 
гликолиз и снижается функция митохондрий, 
что приводит к истощению глюкозы, увеличе-
нию продукции лактата и, как следствие, за-
кислению тромбоцитов. Таким образом, изме-
рение лактата и глюкозы дает представление 
об интенсивности гликолиза, происходящего 
в клетках. Генерация лактата приводит к об-
разованию ионов водорода, которые подкисля-
ют тромбоциты, снижая рН. Метаболомным 
анализом продемонстрировано, что глюкоза 
[6] преобразуется исключительно в лактат по-
средством гликолиза со сниженной функцией 
митохондрий в течение первых трех дней хра-
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нения, но к концу срока годности, когда субстра-
ты для гликолиза истощаются, окислительное 
фосфорилирование увеличивается для генери-
рования АТФ. Исследования показывают, что 
потеря жизнеспособности тромбоцитов тесно 
связана с повышением уровня лактата в соче-
тании с изменениями pH и снижением уровня 
глюкозы. Как только рН падает ниже 6,1, воз-
врат к исходной форме невозможен. При хра-
нении тромбоцитов в режиме КТ 20–24  ºС ме-
таболические процессы ускоряются.

Одним из потенциальных способов сниже-
ния метаболизма в КТ является их хранение 
в режиме сниженной температуры. Более того, 
криоконсервация и холодное хранение были 
предложены в качестве потенциальных мето-
дов продления срока годности КТ за счет сни-
жения метаболизма тромбоцитов [7]. Храня-
щиеся в холоде тромбоциты лицензированы 
в США и Норвегии для определенных показа-
ний в течение 14 дней.

Однако низкая температура также вы-
зывает активацию тромбоцитов, сопрово-
ждающуюся высвобождением содержимого 
тромбоцитарных гранул под воздействием 
фосфатидилсерина [8]. Кроме того, низкая тем-
пература оказывает значительное влияние на 
клеточный метаболизм тромбоцитов [9–11]. 
Показано значимое снижение агрегационных 
свойств тромбоцитов при холодовом хранении 
с  индуктором аденозиндифосфата (АДФ), до-
стигшее максимума к концу срока наблюдения. 
Эти данные свидетельствуют о снижении уров-
ня метаболизма тромбоцитов при длительном 
холодовом хранении. Метаболическое состо-
яние тромбоцитов сильно зависит от функции 
или дисфункции митохондрий, поскольку об-
разование АТФ в тромбоцитах более эффек-
тивно посредством окислительного фосфори-
лирования, чем анаэробного гликолиза. [12, 
13]. Следовательно, тромбоцитам необходимо 
адаптировать свой энергетический метаболизм 
для образования сгустка, преодолевая при этом 
ограниченный доступ к кислороду и питатель-
ным веществам. Результаты подтверждают 
данные J. A. Bynum и соавт. [11], которые пока-
зали лучшую сохранность митохондрий и хо-
рошую корреляцию между функцией тромбо-
цитов и функцией митохондрий в тромбоцитах, 
хранящихся в условиях холода.

Тромбоциты обладают значительной метабо-
лической универсальностью. Существует связь 

между активацией тромбоцитов и их мета-
болизмом. Для перехода между состоянием 
покоя и активированным состоянием тромбо-
цитам требуется метаболическая гибкость для 
поддержки функциональных изменений, кото-
рая заключается в способности свободно пере-
мещаться между окислением митохондриаль-
ной глюкозы и жирных кислот. Даже в условиях 
ограничения питательных веществ тромбоци-
ты независимо используют глюкозу, гликоген 
или жирные кислоты для поддержки актива-
ции. Установлена метаболическая пластич-
ность тромбоцитов, поскольку они содержат 
два отсека (внутри и снаружи митохондрии), 
участвующих в использовании глюкозы. Пере-
ход тромбоцитов в активированное состояние 
способствует быстрому поглощению глюкозы, 
которое можно интерпретировать как преи-
мущественный сдвиг к аэробному гликолити-
ческому пути, хотя отмечается и незначитель-
ное увеличение потребления кислорода. Кроме 
того, циркулирующие тромбоциты крови по-
требляют кислород и синтезируют АТФ в при-
сутствии НАДН – субстрата, который с трудом 
проникает в митохондрии и не подвержен вли-
янию атрактилозида, ингибитора транслоказы 
адениннуклеотида [14]. 

Во время активации тромбоцитов интегри-
рованное участие гликолиза и окислительного 
фосфорилирования опосредуется сигнализа-
цией, зависящей от продукции окислительного 
стресса [15]. Активация тромбоцитов способ-
ствует усилению окислительного метаболизма 
для поддержания потребностей в энергии ин-
тенсивнее, чем один только аэробный гликолиз. 
Кроме того, тромбоциты обладают внемитохон-
дриальным окислительным фосфорилирова-
нием, которое может быть одним из источников 
химической энергии, необходимой для акти-
вации тромбоцитов. Двойная судьба глюкозы 
внутри активированного тромбоцита также, 
по-видимому, подтверждается данными о двух 
пулах глюкозы с различными метаболически-
ми направлениями, причем глюкоза из глико-
гена избирательно направляется в цикл три-
карбоновых кислот и окисления, в то время 
как внетромбоцитарная глюкоза будет пре-
вращаться в лактат через аэробный гликолиз 
[16]. Биоэнергетика митохондрий играет жиз-
ненно важную роль в поддержании гомеостаза 
и функции тромбоцитов. Вырабатываемый по-
средством окислительного фосфорилирования 



87

Морская медицинаТом 11 № 2/2025 г.

из митохондрий тромбоцитов АТФ составляет 
приблизительно 85 % от общего производства 
энергии в покоящихся тромбоцитах. Энерге-
тический выход, обусловленный АТФ, отве-
чает за поддержание целостности и функции 
тромбоцитов и является критическим марке-
ром жизнеспособности тромбоцитов как in vivo, 
так и во время хранения [17, 18]. В литературе 
существует значительная разница во взглядах 
относительно метаболических путей, посред-
ством которых тромбоциты собирают химиче-
скую энергию, необходимую для активации. 
Некоторые исследователи переключение на 
окислительный метаболизм рассматривают 
как фундаментальное требование для перехода 
в активированное состояние [19].

Разработка детального понимания связи 
между активацией тромбоцитов и метаболиче-
скими изменениями имеет большое значение 
для улучшения качества КТ.  Становится все 
более очевидным, что увеличение степени гли-
колиза намного выше в активированных тром-
боцитах по сравнению с митохондриальным 
дыханием. Некоторые пути активации тром-
боцитов могут вызывать различные степени 
митохондриальной дисфункции. Как положи-
тельная обратная связь уровень митохондри-
альной дисфункции может потенциировать об-
разование прокоагулянтных тромбоцитов [20].

Активация тромбоцитов обычно начинается 
в результате воздействия на плазматическую 
мембрану многообразных внешних стиму-
лов и представляет собой процесс быстро-
го перехода из интактного в активированное 
состояние. Именно благодаря способности 
тромбоцитов к активации реализуется их 
функциональное предназначение в организме. 
По мнению C. Sut и соавт., ключевыми глико-
протеинами и маркерами активации тромбо-
цитов являются растворимые CD40L и CD62P, 
увеличение экспрессии которых происходит 
в процессе хранения [21]. Существенно расши-
ряются диагностические возможности оценки 
качества тромбоцитов на основании опреде-
ления значимого маркера активации тромбо-
цитов − микрочастиц тромбоцитарного про-
исхождения, циркулирующих микрочастиц 
(при использовании антител против антигенов 
СD41/61 или CD42b) [22]. 

Показано, что высвобождение микрочастиц 
тромбоцитами (МТ) следует за активацией 
и увеличивается по мере старения тромбоци-

тарных компонентов. Появляется все больше 
доказательств того, что выработка МТ запуска-
ется во время донации, разделения на компо-
ненты и хранения крови, что может привести 
к тромботическим и воспалительным побочным 
эффектам у реципиентов. Количество МТ уве-
личивается в результате активации коагуляци-
онного каскада или системы комплемента, а так-
же под действием апоптотических сигналов или 
сдвиговых сил. Процессы формирования мем-
бранных микрочастиц с последующим их высво-
бождением вследствие активации или апоптоза 
тромбоцитов негативно влияют на КТ [23]. Мето-
ды экстракции МТ и технологии обнаружения 
до сих пор не имеют признанной стандартной 
спецификации. Показателем доли активных 
тромбоцитов является содержание микрочастиц 
в данном концентрате. В большинстве случаев 
увеличение МЧ –следствие и маркер активации 
тромбоцитов. Важно признать, что центрифуги-
рование, условия хранения и антикоагулянты 
влияют на измерения МТ и неизбежно вызыва-
ют преаналитические изменения в количестве 
и размерах МТ, определяемых с помощью про-
точной цитометрии [24].

Цель. Оценить, учитывая сроки хранения 
в условиях разных температурных режимов, 
уровень метаболизма в КТ, заготовленном 
в плазме и в добавочном растворе SSP+.

Материалы и методы. Объектом исследова-
ния являлись образцы КТ, полученных мето-
дом афереза у активных (кадровых) доноров 
с использованием аппаратов для цитафереза 
Trima Accel (Terumo BCT Inc., США) и MCS+ 
(Haemonetics Corporation, США), подписавших 
информированное согласие на проведение про-
цедуры. Комплектование и обследование доно-
ров выполняли в соответствии с требованиями 
нормативных документов. Оценена динамика 
исследуемых параметров КТ при хранении 
в условиях двух температурных режимов в до-
бавочном растворе SSP+ (MacoPharma, Фран-
ция) и в плазме. Образцы отбирали в контейне-
ры-спутники в день заготовки, на 5, 10 и 15-е 
дни хранения. Рассчитывалось количество 
тромбоцитов (·109/л), тромбокрит (%), средний 
объем тромбоцита (фл), ширина распределе-
ния тромбоцитов по объему (%). Включено 20 
проб КТ в условиях пониженной температуры 
(4 ± 2 °С) в плазме и 20 – в добавочном растворе. 
При холодовом режиме хранения контейнеры 
с КТ помещали в холодильник для хранения 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sut+C&cauthor_id=30033079
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крови при температуре 4 ± 2 °С. Также при хра-
нении в общепринятых условиях исследованы 
25 образцов КТ в плазме, 31 – в добавочном 
растворе SSP+ в день заготовки и на 5-е сутки 
хранения. Количество тромбоцитов определя-
ли при стандартных условиях на автоматиче-
ском гематологическом анализаторе Medonic 
М20 M-Series (Bouble Medical AB, Швеция). 
Для измерения количества тромбоцитарных 
микрочастиц использовали метод проточной 
цитометрии с анти-CD41 – APC к поверхност-
ным маркерам тромбоцитов на анализаторе 
CytoFlex (Beckman Coulter, США). Лаборатор-
ные тесты выполняли с использованием ме-
дицинских изделий (оборудование, реактивы, 
расходные материалы), зарегистрированных 
в установленном порядке. Биохимические ис-
следования, параметры уровня рН, концентра-
ции глюкозы и лактата осуществляли с приме-
нением анализатора газов крови ABL-800 Flex 
(Radiometer, Дания). 

Статистический анализ выполнен в програм-
ме Microsoft Excel с надстройкой Real-Statistics 
(by Charles Zaiontz) методами непараметриче-
ской статистики. Данные представлены как ме-

диана (Me, Q1−Q3). Сравнение групп в каждой 
временно́й точке проводили с помощью двусто-
роннего парного внутригруппового и межгруп-
пового теста Wilcoxon. Статистически значи-
мыми считали различия, когда вероятность 
ошибки составляла не более 0,05 (p < 0,05).

Результаты. Проведенные исследования 
при холодовом хранении выявили разли-
чие в сохранности тромбоцитов в КТ-плазме 
и КТ-SSP+. Одним из важных показателей КТ 
является количество клеток в единице компо-
нента. Исходное содержание тромбоцитов в пе-
риферической крови у доноров было не ниже  
200 × 109/л. Динамика изменений тромбоцитар-
ных показателей при сравнении КТ на плазме 
и растворе SSP+, учитывая сроки наблюдения, 
представлена в табл. 1. 

Уменьшение количества кровяных пла-
стинок во время хранения наблюдалось 
в обеих группах. Обращает внимание значимое 
(р ˂ 0,05) уменьшение количества тромбоцитов 
в КТ-плазме на 5-й день хранения до 69,7  % 
от исходного (100 %) с последующим посте-
пенным снижением количества клеток на 10-й 
(67,4 %) и 15-й дни (62,4 %). Это подтверждено 

Таблица 1 
Изменение тромбоцитарных параметров при холодовом хранении (Me, Q1−Q3)

Table 1
Changes in platelet parameters during cold storage (Me, Q1−Q3)

Показатель Серия
Точка наблюдения, сутки

0-я 5-я 10-я 15-я

Количество 
тромбоцитов, 
·109/л

Плазма 832,90 
(539–1081)

560,80 
(251–1207)

545,90 
(271–1130)

517,50 
(342–767)

SSP+ 832,60 
(688–1081)

797,20 
(267–1207)

789,60 
(499–1131)

701,70 
(431–1018)

Тромбокрит, % 

Плазма 0,61 
(0,446–0,74)

0,38 
(0,16–0,57)

0,34 
(0,18–0,53)

0,39 
(0,24–0,56)

SSP+ 0,58 
(0,42–0,72)

0,58 
(0,20–0,88)

0,56 
(0,41–0,79)

0,48 
(0,30–0,71)

Средний объем 
тромбоцита, фл 

Плазма 7,07 
(6,3–8,6)

7,08 
(6,5–8,3)

7,06 
(6,6–7,8)

7,25 
(6,7–7,9)

SSP+ 6,92 
(6,1–8,2)

7,16 
(6,5–8,2)

6,91 
(6,3–7,9)

6,93 
(6,3–7,8)

Ширина 
распределения 
тромбоцитов по 
объему, фл 

Плазма 10,00 
(9,2–11,4)

10,03 
(9,2–11,9)

9,96 
(9,5–11,1)

10,28 
(9,5–11,3)

SSP+ 9,89 
(9,0–11,5)

10,07 
(9,1–11,3)

9,75 
(9,0–10,9)

9,79 
(9,0–11,0)
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динамикой изменения тромбокрита (63,9 % → 
55,7 % → 47,5 %) соответственно на 5, 10 и 15-й 
дни наблюдения.

При оценке метаболического профиля КТ 
установлено, что в группах КТ-плазмы и КТ-
SSP+ отмечается однонаправленный характер 
изменений, происходящих в процессе холодо-
вого хранения. Снижение в динамике уровня 
глюкозы (рис. 1) сочеталось с нарастанием кон-
центрации лактата (рис. 2). Концентрация лак-
тата в КТ-плазме: 1,38 ± 0,23 ммоль/л → 6,06 ± 
0,33 ммоль/л, р ˂ 0,05; уровень лактата в КТ-
SSP + 0,87 ± 0,14 ммоль/л → 4,80 ± 0,33 ммоль/л, 
р ˂ 0,05 соответственно. Потребление глюкозы 
и выраженную продукцию лактата отмечали 
в обеих группах с одинаковой интенсивностью 
в течение всего срока хранения. 

Необходимо отметить относительно высокий 
уровень глюкозы в конце срока тестирования, 
что свидетельствует о снижении метаболиче-
ских процессов. При параллельном хранении 
образцов КТ-SSP+ в условиях комнатной тем-
пературы отмечено истощение запаса глю-
козы примерно к 7-му и 9-му дням хранения, 
концентрация лактата увеличивалась с 6 до 14 
ммоль/л, что говорит в пользу режима холодо-
вого хранения КТ.

Нарастание значений рН после первых суток 
хранения говорит о том, что реальный дефицит 
буферных оснований не развивался (рис. 3). По-
сле 5 сут хранения значение рН в обеих группах 
оставалось стабильным. В КТ-плазме: 7,31  ± 
0,02 → 7,31 ± 0,03, в КТ-SSP+: 7,29 ± 0,02 →  
7,28 ± 0,02, что свидетельствует о достаточной 
мощности буферных систем сред хранения. 
Увеличение рН было, вероятно, связано с исто-
щением глюкозы и продолжающимся окисле-
нием ацетата, в результате чего происходит 
производство бикарбоната и его потребление 

ионов водорода.
Таким образом, в результате оценки метабо-

лической активности выявлено, что, независи-
мо от среды хранения (плазма или SSP+), тром-
боциты сохраняли метаболическую активность 
при температуре 4 ºС в течение всего периода 
наблюдения (до 15 сут), не выходя за пределы 
регламентированных значений рН. Потребно-
сти тромбоцитов в энергии, как уже отмеча-
лось, поддерживаются двумя метаболическими 
путями: анаэробным гликолизом и кислородза-
висимым окислительным фосфорилированием, 
в результате чего АТФ синтезируется более 
эффективно путем окислительного фосфори-
лирования. Гликолиз во время хранения ex vivo 
приводит к потреблению глюкозы и последую-
щему накоплению молочной кислоты, снижая 
рН при отсутствии достаточной буферной ем-
кости. Бикарбоната, присутствующего в плаз-
ме, достаточно для эффективной буферизации 
среды, содержащей тромбоциты, для поддер-
жания рН в течение стандартного срока годно-
сти КТ. Кроме того, ацетат, присутствующий 
в SSP+, можно метаболизировать через окис-
лительное фосфорилирование и обеспечить 
дополнительную буферную емкость за счет 
утилизации ионов водорода. Применение плаз-
мозамещающего раствора SSP+ в холодовом 
режиме хранения обеспечивал стабильность 
кислотно-основного состояния (КОС) для КТ, 
несмотря на истощение бикарбонатного буфера 
и интенсивную продукцию лактата. Возможно, 
что реальный дефицит буферных оснований 
не развивался, и суммарная емкость буферной 
системы компенсировала дефицит мощности 
бикарбонатной буферной системы и перекры-
вала его [25, 26]. 

Полученные данные при холодовом режиме 
на 1–5-е сутки хранения в динамике совпадают 

Рис. 1. Содержание глюкозы (ммоль/л)  
в плазме и SSP+ в процессе хранения
Fig. 1. Plasma glucose content (mmol/l) 

and SSP+ during storage
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с исследованием хранения КТ-SSP+ при регла-
ментированной температуре 22 ± 2 ºС и посто-
янном помешивании. Количество тромбоцитов 
в исследуемых нами группах КТ в день заготов-
ки при хранении в режиме комнатной темпе-
ратуры значимо не отличалось и составляло на 
плазме 959,5 ∙ 109 (504–1759) против 996,3 × 109  
(581–1588) в SSP+, что отвечает принятым 
стандартам лабораторной оценки качества КТ. 
На 5-е сутки количество тромбоцитов также 
находилось на одном уровне: 962,2 × 109 против 
979,2 ∙ 109 соответственно. Оценка метаболиче-
ского профиля КТ показала, что в некоторых 
образцах, заготовленных на плазме, рН оста-
вался почти постоянным в течение тестируемого 
периода 5 сут (7,101 против 6,996). Однако с те-
чением времени хранения все же наблюдалось 
незначительное понижение рН как маркера ме-
таболических изменений и жизнеспособности 
тромбоцитов (рис. 4). При заготовке КТ в SSP+ 

к 5-м суткам хранения отмечалось снижение рН 
на 5,3≈% (7,101 против 6,731; p = 0,007). По мере 

увеличения времени хранения аэробное дыха-
ние снижается, и преобладает анаэробный гли-
колиз, что приводит к повышению концентрации 
молочной кислоты и, следовательно, снижению 
рН. Известно, что рН ниже 6,2 может привести 
к необратимому повреждению тромбоцитов. За-
фиксированное снижение рН ниже принятых 
стандартов лабораторной оценки качества (<6,4) 
отмечалось в трех случаях: в одном – на плазме 
и в двух – в SSP+. Характеризуя уровень глю-
козы в процессе хранения КТ в общепринятых 
условиях, отметим, что параметр значительно 
снижался: в 1,5 раза (19,9 против 12,38 ммоль/л) 
при заготовке на плазме и до 2,5 раза (7,46 про-
тив 2,67 ммоль/л) в добавочном растворе, что 
предполагает переход тромбоцитов в активи-
рованное состояние, способствующее выработ-
ке энергии преимущественно за счет гликолиза 
с незначительным повышением потребления 
кислорода митохондриями. 

Следовательно, глюкоза является наглядным 
маркером для КТ, так как ее содержание пока-

Рис. 2. Содержание лактата 
(ммоль/л) в плазме и SSP+  

в процессе хранения
Fig. 2. Lactate content (mmol/l) in 
plasma and SSP+ during storage

Рис. 3. Изменение рН в плазме и 
SSP+ в процессе хранения

Fig. 3. Change in pH in plasma and 
SSP+ during storage
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зывает наличие питательного (энергетического) 
субстрата при хранении тромбоцитов, который 
необходим для поддержания процессов метабо-
лизма на достаточном уровне. В течение времени 
хранения (1–5-е сутки) выявлено непрерывное 
снижение глюкозы и повышение уровня лакта-
та, что указывает на активацию метаболических 
процессов при хранении КТ в общепринятых 
условиях при 22 °C (см. рис. 4, рис. 5). Показа-
но, что тромбоциты метаболизируют глюкозу 
через гликолитический путь и к 5-му дню хра-
нения параметр составляет 62,2 % (как доля 
от соответствующих свежих образцов) – в КТ 
на плазме и соответственно 35,8 % в добавочном 
растворе. Известно, что низкие уровни глюкозы 
могут негативно влиять на процессы метаболиз-
ма тромбоцитов, приводя к накоплению лактата, 
которое, в свою очередь, приводит к изменению 
рН и ацидозу. Уровень лактата (как процент 
прироста от соответствующих свежих образ-
цов) значимо возрастал и был в 2 раза меньше 
на плазме (1,86 против 11,2 ммоль/л), чем в до-
бавочном растворе (0,85 против 10,02 ммоль/л). 
Следовательно, к 5-м суткам хранения в КТ 
в добавочном растворе отмечается активация 
тромбоцитов и, вероятно, частичная потеря их 
функциональной активности, что подтвержда-
ется значительным накоплением лактата и сни-
жением уровня рН.

При этом значение микрочастиц в КТ на 
плазме после заготовки было на уровне 9209,9 
против 17 531 в SSP+ (р = 0,059). В то же время 
количество тромбоцитарных МЧ к концу срока 

хранения в обеих группах значительно возрас-
тало по сравнению с исходным: 35 570 (10 780–
74 905) на плазме против 45 656 (13 616–89 451) 
– в добавочном растворе (р = 0,006), что свиде-
тельствует об активации тромбоцитов. Внутри 
групп также отмечено повышение активации 
тромбоцитов и концентрации тромбоцитар-
ных микрочастиц к концу срока хранения (р < 
0,001). 

Содержание микрочастиц является показа-
телем доли активных тромбоцитов в данном 
концентрате. Вероятно, регулярные донации 
у активных доноров потенциально могут быть 
связаны с клеточной активацией и повышени-
ем количества циркулирующих МЧ в КТ. Со-
держание микрочастиц в КТ, заготовленных 
на плазме, было ниже в сравнении с КТ в доба-
вочном растворе. Видимо, заготовка КТ в доба-
вочном растворе приводит в конце срока хране-
ния к активации тромбоцитов. Данное явление 
может говорить о возможном влиянии вида 
заготовки на степень активации тромбоцитов. 
Кроме того, при заготовке КТ использовали два 
вида сепаратора. К концу срока хранения уро-
вень микрочастиц в КТ, заготовленных на Tri-
ma Accel, значимо превышал это значение при 
использовании MCS+ (р = 0,003). Вероятно, при 
заготовке на аппарате MCS+ (Haemonetics Cor-
poration, США) активированных тромбоци-
тов образуется меньше из-за большего объема 
центрифугируемой крови и меньшего повреж-
дения клеток. Тромбоциты вымываются из ко-
локола силой плазмы, поэтому активирован-

Рис. 4. Изменение рН и глюкозы в плазме и SSP+ в процессе хранения при 22 ºС
Fig. 4. Changes in pH and glucose in plasma and SSP+ during storage at 22 ºC
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ные тромбоциты, например, в силу специфики 
донора, не вымываются в конечный мешок.

Обсуждение. Факторы, оказывающие влия-
ние на качество КТ, многообразны и включают 
не только исходное количество донорских кле-
ток, но и метод получения, условия хранения 
и характеристики используемого оборудования 
[27, 28]. Необходимо найти «золотую середину» 
между продлением времени хранения тромбо-
цитов, функцией in vitro и in vivo, а также жиз-
неспособностью in vivo, что является важной 
составляющей для последующей трансфузи-
онной терапии КТ. 

В первые периоды пандемии в 2019 г. имели 
место серьезные опасения по поводу нехват-
ки компонентов крови [29, 30]. В США было по-
лучено несколько экстренных разрешений на 
продление срока годности КТ с использованием 
холодового хранения. В феврале 2020 г. Техас-
ский центр крови и тканей получил лицензию на 
производство и распространение тромбоцитов, 
хранящихся в холоде в течение 14 дней. Кроме 
того, в клинике Майо в Рочестере патогенинакти-
вированные тромбоциты после 5 дней хранения 
разрешили перевести в холодовой режим еще на 
9 дней. В общей сложности 61 единица этих отло-
женных тромбоцитов, хранящихся в холодиль-
нике, была перелита 40 пациентам. Большинству 
этих пациентов были сделаны операции на серд-
це. Результаты этих переливаний показали, что 
у реципиентов наблюдался адекватный гемостаз, 
сопоставимый с данными пациентов, получав-

ших тромбоциты, хранящиеся в регламентиро-
ванных условиях. Также не было задокументи-
рованных трансфузионных реакций, связанных 
с переливанием тромбоцитов, хранящихся в хо-
лодильнике [31]. Сохранность функциональной 
способности тромбоцитов, общий объем трансфу-
зий, количество посттрансфузионных реакций 
и осложнений, продолжительность пребывания 
в отделении интенсивной терапии и летальность 
были сопоставимы между пациентами, получав-
шими КТ, при использовании двух разных усло-
вий хранения [32]. Так, и в нашем исследовании 
in vitro при обоих температурных режимах на 
5-е сутки хранения в динамике мы получили со-
поставимые результаты. 

Тромбоциты являются метаболически ак-
тивными форменными элементами крови, об-
разующимися из мегакариоцитов. Развитие 
морфологических и метаболических измене-
ний в течение периода хранения известно как 
повреждение накопления тромбоцитов. Об-
щепринятые стандартные условия хранения 
КТ: при температуре 20–24 °C, в проницаемых 
для кислорода пластиковых пакетах с непре-
рывным перемешиванием в течение макси-
мум 7 дней из-за постепенной потери качества 
и возможности роста бактерий. К достоинствам 
холодового режима относится увеличенное 
время хранения, отсутствие необходимости по-
стоянного помешивания, снижение риска ми-
кробной контаминации, простота логистики [9]. 
При хранении тромбоцитов в холодовом режи-
ме снижается потребление глюкозы и выработ-
ка лактата посредством гликолиза [10]. Ккроме 
того, холодовые тромбоциты, хранящиеся в до-
бавочном растворе, потребляют значительно 
меньше глюкозы по сравнению с хранившими-
ся в плазме. Вероятно, это связано с  заменой 
глюкозы на ацетат в качестве источника энер-
гии, вместо глюкозы при одновременном сни-
жении выработки лактата.

Дополнительными методами обеспечения 
качества и безопасности КТ являются: филь-
трационная элиминация лейкоцитов; исполь-
зование взвешивающих растворов для хра-
нения тромбоцитов, позволяющих увеличить 
срок хранения тромбоцитов при положи-
тельной температуре; контроль бактериаль-
ной контаминации; редукция патогенов [33]. 
В дополнение к сказанному выше отметим, 
что изучение МЧ может быть эффективным 
инструментом в процессе оценки качества 

Рис. 5. Изменение лактата в плазме и SSP+  
в процессе хранения при 22 ºС

Fig. 5. Changes in plasma lactate and SSP+ during 
storage at 22 ºC
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КТ и ожидаемого эффекта его применения. 
Существенно расширяются диагностические 
возможности оценки качества тромбоцитов 
на основании определения значимого мар-
кера активации тромбоцитов − микрочастиц 
тромбоцитарного происхождения, циркули-
рующих микрочастиц (при использовании ан-
тител против антигенов СD41/61 или CD42b). 
Благодаря своему строению и биохимическо-
му составу МЧ могут участвовать в передаче 
разнообразных активирующих стимулов при 
развитии иммунного ответа, воспалительных 
реакций и тромботических состояний [34–36]. 
Микрочастицы, вызванные хранением, свя-
заны с повышенной агрегацией тромбоцитов 
и модуляцией иммунной системы. Обращает 
на себя внимание участие тромбоцитарных 
микрочастиц в иммунологических реакциях 
с опосредованной продукцией провоспали-
тельных цитокинов и липидных медиаторов. 
Кроме того, повышенное содержание тромбо-
цитарных МЧ в КТ свидетельствует о менее 
продолжительной жизни и циркуляции донор-
ских тромбоцитов в кровяном русле реципи-
ента. В большинстве случаев увеличение МЧ 
является следствием и маркером внутрисосу-
дистой активации тромбоцитов. Однако нема-
ловажным фактором является их возможная 
роль в развитии трансфузиологических ос-
ложнений за счет потенциального провоспа-
лительного эффекта в присутствии иммуно-
глобулина и компонентов комплемента. 

Заключение. В результате оценки мета-
болического профиля выявлено, что, неза-
висимо от среды хранения и температурных 
режимов, тромбоциты сохраняли метаболи-
ческую активность в течение 5 сут, не выхо-
дя за пределы регламентированных значений 
рН. Данные проведенного исследования под-
черкивают необходимость разработки и обо-
снования требований к заготовке и хранению 
КТ с учетом статуса активации на основе 
скрининга микрочастиц у доноров, что нема-
ловажно и для специалистов морских отрас-
лей. Оценка статуса активации КТ по уровню 
содержания микрочастиц позволит улучшить 
качество и эффективность проводимой транс-
фузионной терапии. К концу срока хранения 
в КТ отмечается значимое увеличение коли-
чества циркулирующих МЧ тромбоцитарного 
происхождения, что может свидетельство-
вать об активации тромбоцитов и потере их 
функциональной активности, и в конечном 
итоге – к снижению ожидаемого терапевти-
ческого эффекта от применения КТ. Опреде-
ление количества тромбоцитарных МЧ с по-
мощью проточной цитометрии может быть 
перспективным методом оценки качества 
тромбоконцентратов. Переливание неакти-
вированных тромбоцитов для пациентов ге-
матологического и онкологического профиля 
позволит снизить риск развития у них реф-
рактерности и положительно влиять на тече-
ние и исход заболевания.

Сведения об авторах:
Гришина Галина Викторовна – кандидат биологических наук, старший научный сотрудник НИЛ гемотрансфузионных тех-

нологий, Российский НИИ гематологии и трансфузиологии ФМБА РФ; 191024, Санкт-Петербург, ул. 2-я Советская, д. 16; 
SPIN:4269-7329; ORCID: 0000-0003-4842-2504; e-mail: reger201309@mail.ru 

Ласточкина Дарья Вячеславовна − младший научный сотрудник НИЛ гемотрансфузионных технологий, Российский НИИ 
гематологии и трансфузиологии ФМБА России; 191024, Санкт-Петербург, ул. 2-я Советская, д. 16; SPIN: 2034-6955; ORCID: 
0000-0002-2727-1092; e-mail: bloodscience@mail.ru

Касьянов Андрей Дмитриевич − кандидат медицинских наук, ведущий научный сотрудник НИЛ гемотрансфузионных тех-
нологий, Российский НИИ гематологии и трансфузиологии ФМБА России; 191024, Санкт-Петербург, ул. 2-я Советская, д. 
16; SPIN:4955-8154; ORCID: 0000-0002-3597-664Х; e-mail: bloodscience@mail.ru

Голованова Ирина Станиславовна − научный сотрудник НИЛ гемотрансфузионных технологий, Российский НИИ гематоло-
гии и трансфузиологии ФМБА России; 191024, Санкт-Петербург, ул. 2-я Советская, д. 16; SPIN:9691-0557; ORCID: 0000-
0002-1677-1956; e-mail: bloodscience@mail.ru

Бессмельцев Станислав Семенович – доктор медицинских наук, профессор, руководитель научных исследований, Российский 
НИИ гематологии и трансфузиологии ФМБА России; 191024, Санкт-Петербург, ул. 2-я Советская, д. 16; SPIN:4955-1364; 
ORCID: 0000-0002-6013-2422; e-mail: bessmeltsev@niigt.ru 

Author information: 
Galina V. Grishina − Cand. of Sci. (Biol.), senior researcher at the Research Laboratory of Blood Transfusion Technologies, Russian 

Research Institute of Hematology and Transfusiology of the Federal Medical and Biological Agency of the Russian Federation; 
191024, Saint Petersburg, 2nd Sovetskaya Str., 16; ORCID: 0000-0003-4842-2504; e-mail: reger201309@mail.ru

Daria V. Lastochkina − Junior Researcher, Research Laboratory of Blood Transfusion Technologies, Russian Research Institute 
of Hematology and Transfusiology of the Federal Medical and Biological Agency of the Russian Federation; 191024, Saint 
Petersburg, 2nd Sovetskaya Str., 16; ORCID: 0000-0002-2727-1092; e-mail: bloodscience@mail.ru

mailto: ORCID: 0000-0003-4842-2504
mailto: ORCID: 0000-0002-2727-1092


94

Marine medicine Vol. 11 No. 2/2025

Andrey D. Kasyanov − Can. of Sci. (Med.), leading Researcher, Research Laboratory of Blood Transfusion Technologies, Russian 
Research Institute of Hematology and Transfusiology of the Federal Medical and Biological Agency of the Russian Federation; 
191024, Saint Petersburg, 2nd Sovetskaya Str., 16; ORCID: 0000-0002-3597-664Х; e-mail: bloodscience@mail.ru

Irina S. Golovanova – Researcher, Research Laboratory of Blood Transfusion Technologies, Russian Research Institute of 
Hematology and Transfusiology of the Federal Medical and Biological Agency of  Russian Federation; 191024, Saint Petersburg, 
2nd Sovetskaya Str., 16; ORCID: 0000-0002-1677-1956; e-mail: bloodscience@mail.ru

Stanislav S. Bessmeltsev − Dr. of Sci. (Med.), Professor, Honored Worker of the Russian Federation, Head of Scientific Research, 
Russian Research Institute of Hematology and Transfusiology, Federal Medical and Biological Agency of the Russian Federa-
tion, 191024, Saint Petersburg, 2nd Sovetskaya Str., 16; ORCID: 0000-0002-6013-2422; e-mail: bessmeltsev@yandex.ru

Вклад авторов. Все авторы подтверждают соответствие своего авторства, согласно международным критериям ICMJE (все 
авторы внесли существенный вклад в разработку концепции, проведение исследования и подготовку статьи, прочли и одо-
брили финальную версию перед публикацией). 

Наибольший вклад распределен следующим образом: концепция и дизайн − Г. В. Гришина, Д. В. Ласточкина, И. С. Голованова, 
А. Д. Касьянов; статистическая обработка материала − Г. В. Гришина, Д. В. Ласточкина; подготовка рукописи − Г. В. Гриши-
на, И. С. Голованова, Д.В. Ласточкина, С. С. Бессмельцев. 

Author contribution. All authors according to the ICMJE criteria participated in the development of the concept of the article, 
obtaining and analyzing factual data, writing and editing the text of the article, checking and approving the text of the article. 

Special contribution: GVG, DVL, ISG, ADK concept and design; GVG, DVL  statistical processing of the material; GVG, ISG, DVL, 
SSB − preparation of the manuscript.

Соблюдение этических стандартов: исследование одобрено этическим комитетом ФГБУ РосНИИГТ ФМБА России (протокол 
№ 15 от 4 апреля 2024 года).

Compliance with ethical standards: the study was approved by the ethics committee of the Russian Research Institute of 
Hematology and Transfusiology of the Federal Medico-Biological Agency of Russian Federation. 

Потенциальный конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Conflict of interest. The authors declare the absence of obvious and potential conflicts of interest associated with the publication 

of this article. 

Финансирование: Работа выполнена в рамках НИР по гос. заданию № 124031500048-8.
Funding: The work was carried out within the framework of research and development work under State assignment No. 124031500048-8.

Поступила/Received: 03.03.2025 
Принята к печати/Accepted: 15.06.2025 

Опубликована/Published: 30.06.2025

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES
1.	 Maurer-Spurej E., Chipperfield K. Past and future approaches to assess the quality of platelets for transfusion. Transfus 

Med Rev, 2007, 21(4), pp. 295–306. doi: 10.1016/j.tmrv.2007.05.005.
2.	 Holmsen H., Setkowsky C. A., Day H. J. Влияние антимицина и 2-дезоксиглюкозы на адениновые нуклеотиды в тром-

боцитах человека. Роль метаболического аденозинтрифосфата в первичной агрегации, вторичной агрегации и из-
менении формы тромбоцитов. Biochem J, 1974, Vol. 144, pp. 385–396.

3.	 Kramer P. A., Ravi S., Chacko B., Johnson M. S., Darley-Usmar V. M. A review of the mitochondrial and glycolytic 
metabolism in humanplatelets and leukocytes: implications for their use as bioenergetics biomarkers. Redox Biol, 2014, 
Vol. 10, No. 2, pp. 206–210.

4.	 Ravi S., Chacko B., Sawada H., Kramer P. A., Johnson M. S., Benavides G. A., et al. Metabolic Plasticity in Resting and 
Thrombin Activated Platelets. PLoS ONE, 2015, 10(4), e 0123597.

5.	 Corona de la Peña N., Gutiérrez-Aguilar M., Hernández-Reséndiz I., Marı́́n-Hernández A., Rodriguez-Enriquez S. Gly-
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