
160       | ГЕМАТОЛОГИЯ И ТРАНСФУЗИОЛОГИЯ | RUSSIAN JOURNAL OF HEMATOLOGY AND TRANSFUSIOLOGY (GEMATOLOGIYA I TRANSFUSIOLOGIYA) | 2022; 67(2):  160–170 |

| ОРИГИНА ЛЬНЫЕ СТАТЬИ | ORIGINAL ARTICLES | 

ИЗМЕНЕНИЯ АКТИВНОСТИ МЕТАЛЛОПРОТЕАЗЫ ADAMTS13 
И АНТИГЕНА ФАКТОРА ФОН ВИЛЛЕБРАНДА 
У БОЛЬНЫХ ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ

Колосков А.В.1*, Мангушло А.А.1, Беляева Е.Л.1, Филиппова О.И. 1, Чернова Е.В.1, Шендеров С.В.2, Марченко В.Н.3

1ФГБОУ ВО «Северо-Западный Государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, 191015, Санкт-Петербург, Россия
2СПб ГБУЗ «Городская больница № 26», 196247, Санкт-Петербург, Россия
3ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова» Минздрава России, 197022, 
Санкт-Петербург, Россия

https://doi.org/10.35754/0234-5730-2022-67-2-160-170  CC    BY 4.0

Введение. В  настоящее время уделяется значительное внимание изучению взаимодействия фактора фон 
Виллебранда (vWF) и  его регулятора  — металлопротеазы ADAMTS13  при различных клинических состояниях, 
сопровождающихся развитием тромбозов.
Цель — оценить изменение активности металлопротеазы ADAMTS13 и антигена vWF у больных с острым коронарным 
синдромом (ОКС) на протяжении первых пяти суток от момента развития ангинозного приступа.
Больные и методы. В исследование включено 90 больных в возрасте от 42 до 86 лет (медиана возраста — 61,5 года), 
госпитализированных в стационар с направительным диагнозом «ОКС». Из них 69 мужчин (медиана возраста — 
59 лет) и 21 женщина (медиана возраста — 63 года). У всех больных определяли активность ADAMTS13, антиген 
ADAMTS13, антиген vWF. Образцы крови для исследования получали при поступлении в стационар (артериальная 
и венозная кровь), а также через 24, 72 и 120 часов от момента госпитализации (венозная кровь).
Результаты. Во всех точках исследования у больных без тромбоза коронарных артерий средняя величина показателя 
активности ADAMTS13 была достоверно выше по сравнению с группой больных с тромбозом коронарных артерий. 
В то же время статистически значимых различий в средних показателях антигена ADAMTS13 между сравниваемыми 
группами больных не обнаружено. Средний показатель антигена vWF у больных с тромбозом коронарных артерий 
был достоверно выше при сравнении с группой больных без тромботического поражения коронарных артерий.
Заключение. Повышение активности ADAMTS13 отмечалось чаще у больных с ОКС без тромбоза коронарных 
артерий по сравнению с больными с тромбозом коронарных артерий, что свидетельствует об антитромботическом 
эффекте металлопротеазы ADAMTS13. Не обнаружили различий в содержании антигена ADAMTS13 при сравнении 
исследуемых групп больных, что свидетельствуют о  большей значимости для антикоагулянтной активности 
функциональных характеристик ADAMTS13. Более высокие концентрации антигена vWF у больных с  тромбозом 
коронарных артерий обусловлены реакцией на  ишемическое повреждение миокарда и  стресс, но  не  являются 
первопричиной развития тромботического события.
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Introduction. Currently, considerable attention is being given to the study of the interaction of the von Willebrand factor 
(vWF) and its specifi c regulator of metalloprotease ADAMTS13 in various clinical conditions accompanied by the develop-
ment of thrombosis.
Aim — to assess the change in the activity of ADAMTS13 metalloprotease and vWF factor antigen in patients with acute 
coronary syndrome during the fi rst fi ve days after the onset of an anginal attack.
Patients and methods: The study included 90 patients aged 42 to 86 years (Me — 61.5 y.o.) hospitalized with a diagnosis 
of acute coronary syndrome. Of these, 69 were men (Me — 59 y.o.) and 21 women (Me — 63 y.o.). All patients were tested 
for ADAMTS13 activity, ADAMTS13 antigen, and vWF antigen. Blood samples for the study were obtained upon admission 
to the hospital (arterial and venous blood), as well as 24, 72 and 120 hours after hospitalization (venous blood).
Results. It was found that at all points of the study, in patients without coronary artery thrombosis, the average value of the 
ADAMTS13 activity indicator was signifi cantly higher compared to the group of patients with coronary artery thrombosis. 
At the same time, there were no statistically signifi cant differences in the average values of the ADAMTS13 antigen between 
the compared groups of patients. The mean value of vWF antigen in patients with coronary artery thrombosis was signifi cantly 
higher compared to that of patients without coronary artery thrombosis.
Conclusion. An increase in ADAMTS13 activity was noted more often in patients with acute coronary syndrome without 
coronary artery thrombosis than in patients with coronary artery thrombosis, which may indicate the antithrombotic effect 
of ADAMTS13 metalloprotease. No differences were found in ADAMTS13 antigen levels when comparing the study groups 
of patients, which indicates a greater signifi cance for the anticoagulant activity of the functional characteristics of ADAMTS13. 
Signifi cantly higher levels of the vWF antigen in patients with coronary artery thrombosis were due to the response to ischemic 
myocardial injury and stress but were not the primary cause of the thrombotic event.
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Введение
Металлопротеаза ADAMTS13 [1] представляет 
собой циркулирующий фермент плазмы, ответст-
венный за расщепление адгезивных к тромбоцитам 
и коллагену сверхкрупных мультимеров фактора 
фон Виллебранда (vWF) [2]. Исследования металлопро-
теазы ADAMTS13 первоначально были сосредоточены 
на изучении ее роли в патофизиологии тромботиче-
ской тромбоцитопенической пурпуры и особенностей 
взаимодействиях с vWF в этой клинической ситуации, 
а также возможности использовать измерение раз-
личных лабораторных параметров металлопротеазы 
ADAMTS13 в диагностических целях [3, 4]. В послед-
ние годы вектор исследований сместился в направле-
нии изучения роли металлопротеазы ADAMTS13 при 
более распространенных патологических ситуациях, 
сопровождающихся развитием тромбозов, в том числе 
при остром инфаркте миокарда (ОИМ). Предпосылкой 
этому послужили данные о том, что высокая концент-
рация циркулирующего в кровотоке vWF увеличивает 
риск развития сердечно-сосудистых заболеваний [5, 
6]. Было высказано предположение, что при снижении 
содержания металлопротеазы ADAMTS13 в плазме 
уменьшается расщепление vWF, может увеличиваться 
его фоновая активность и, следовательно, может возра-
стать риск артериальных тромбозов [7, 8]. Результаты 
исследования металлопротеазы ADAMTS13 в контек-
сте ее предикторного значения в развитии артериаль-
ного тромбоза как у больных ОИМ, так и у больных 
ишемическим инсультом оказались противоречивыми 
[9, 10], а количество таких исследований у больных 
острым коронарным синдромом (ОКС) невелико [11–
13]. Тем не менее есть основания полагать, что даль-
нейшее изучение металлопротеазы ADAMTS13 и ее 
взаимодействия с vWF позволит улучшить понимание 

механизмов тромбообразования при острых формах 
ишемической болезни сердца.
Цель настоящего исследования — оценка изменения 
активности металлопротеазы ADAMTS13 и концент-
рации антигена vWF у больных ОКС на протяжении 
первых 5 суток от момента развития ангинозного при-
ступа, потребовавшего госпитализации в стационар 
и выполнения коронарографии.

Материалы и методы
В исследование, выполненное в период с июня 2018 г. 
по февраль 2021 г., включено 90 больных в возрасте 
от 42 до 86 лет (медиана возраста — 61,5 года), госпи-
тализированных в СПб ГБУЗ «Городская больница 
№ 26» с направительным диагнозом «ОКС». Из них 
69 мужчин в возрасте от 44 до 86 лет (медиана возра-
ста — 59 лет) и 21 женщина в возрасте от 53 до 83 лет 
(медиана возраста — 63 года). При включении в иссле-
дование все больные подписали информированное со-
гласие. Исследование одобрено локальным этическим 
комитетом СПб ГБУЗ «Городская больница № 26» 
(протокол № 4 от 22 мая 2018 г.)
Диагноз ОКС устанавливали на основании кри-
териев, изложенных в клинических рекомендациях 
[14–17], включающих в себя сбор жалоб и анамне-
за, лабораторное обследование, рентгенологическое, 
электрокардиографическое и ультрасонографическое 
исследования. С момента начала пандемии новой коро-
навирусной инфекции дополнительно выполняли ис-
следование назофарингеальных мазков методом поли-
меразной цепной реакции для исключения COVID-19. 
Критерием исключения, помимо выявления у больных 
COVID-19, было указание в анамнезе на наличие зло-
качественных новообразований, системных заболева-

Больные с ОИМ
Patients with AMI

Больные с ОКС
Points 1 & 2

Бо
ль

ны
е,

 в
кл

ю
че

нн
ые

 в
 и

сс
ле

до
ва

ни
е

Pa
tie

nt
s 

in
cl

ud
ed

 in
 th

e 
st

ud
y

Ко
ро

на
рн

ая
 а

нг
ио

гр
аф

ия
C

or
on

a
ry

 a
ng

io
g

ra
p

hy

Точки1 и 2
Patients with AСS

24 ч 
точка 3

24 h

point 3

72 ч 
точка 4

72 h

point 4

120 ч 
точка 5
120 h

point 5

Рисунок 1. Дизайн исследования
Figure 1. Study design
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ний соединительной ткани, перенесенных тромбозов 
и кровотечений, потребовавших обращения за меди-
цинской помощью.
Дизайн исследования представлен на рисунке 1. 
Всем больным была выполнена коронароангиография. 
При наличии соответствующих показаний выполняли 
баллонную ангиопластику и стентирование симптом-
связанной артерии. Консервативная терапия носила 
персонифицированный характер с учетом показаний 
и противопоказаний к применению лекарственных 
средств [14–17] и включала антиангинальную (нарко-
тические анальгетики), антиишемическую (нитраты, 
ß-блокаторы, блокаторы кальциевых каналов), анти-
тромботическую (антиагреганты — препараты ацетил-
салициловой кислоты, ингибиторы P2Y12-рецепторов 
тромбоцитов, ингибиторы гликопротеиновых IIb/IIIa-
рецепторов тромбоцитов, парентеральные антикоагу-
лянты — нефракционированный гепарин, низкомоле-
кулярные гепарины), прочую не антитромботическую 
терапию (ингибиторы ангиотензин-превращающего 
фермента, блокаторы рецепторов ангиотензина, блока-
торы рецепторов альдостерона, петлевые диуретики, 
высокие дозы статинов), при необходимости — ино-
тропную и вазопрессорную поддержку, протезирова-
ние витальных функций.
По результатам коронароангиографии была выде-
лена группа больных с верифицированным интрако-
ронарным тромбозом (однососудистое поражение), 
в которую вошли 54 больных в возрасте от 42 до 83 лет 
(медиана возраста — 62 года) ОИМ с элевацией сег-
мента ST на электрокардиограмме (группа 1 — ОИМ). 
Из них 45 мужчин в возрасте от 42 до 82 лет (медиана 
возраста — 61 год) и 9 женщин в возрасте от 53 до 83 лет 
(медиана возраста — 63 года). Вторую группу соста-
вили 36 больных в возрасте от 47 до 86 лет (медиана 
возраста — 60,5 года) с ОИМ без элевации сегмента 
ST на электрокардиограмме и с нестабильной стено-
кардией, у которых по результатам коронароангио-
графии наблюдалось атеросклеротическое поражение 
коронарного русла (стенозирование от 20 до 50 % коро-
нарной артерии) без образования тромба (группа 2 — 
ОКС). Из них 24 мужчины в возрасте от 47 до 86 лет 
(медиана возраста — 56,5 года) и 12 женщин в возра-
сте от 57 до 79 лет (медиана возраста — 65 лет).
У всех больных, включенных в исследование, были 
определены следующие показатели: активность ме-
таллопротеазы ADAMTS13 (ADAMTS13:AC), антиген 
металлопротеазы ADAMTS13 (ADAMTS13:Ag), анти-
ген vWF (vWF:Ag).
Указанные показатели изучали в образцах крови: 
точка 1 — артериальная кровь, полученная при выпол-
нении больному коронарографии (при поступлении 
в стационар); точка 2 — венозная кровь, полученная 
при выполнении коронарографии (при поступлении 
в стационар); точка 3 — венозная кровь, полученная 

через 24 ч от момента выполнения коронарографии; 
точка 4 — венозная кровь, полученная через 72 ч от мо-
мента выполнения коронарографии; точка 5 — веноз-
ная кровь, полученная через 120 ч от момента выпол-
нения коронарографии. Образец крови в объеме 5 мл 
забирали в пробирку с 3,2 % цитратом натрия и сра-
зу центрифугировали на лабораторной центрифуге 
фирмы Beckman Coulter. Полученную в результате 
центрифугирования плазму переносили в микроцен-
трифужную пробирку (эппендорф) (два идентичных 
образца в объеме по 1,0 мл каждый) и замораживали 
при температуре –20 °C.
Показатели ADAMTS13:AC и ADAMTS13:Ag 
опре деляли методом иммуноферментного анали-
за с использованием анализатора «Infi nite®F50» 
(Tecan, Австрия) с использованием наборов фирмы 
«TECHNOZYM». Показатель vWF:Ag определя-
ли на автоматическом коагулометре «ACL Elite Pro»  
(Instrumentation Laboratory, США) с использованием 
реагентов «HemosiIL» .
При оценке и анализе полученных результатов ис-
следования были использованы референсные интер-
валы, рекомендованные производителем тест-систем 
для применяемых методик: ADAMTS13:AC — 0,4–
1,3 МЕ/мл; ADAMTS13:Ag — 0,41–1,41 МЕ/мл; 
vWF:Ag — 50–160 %.
Статистический анализ. Статистический анализ 
проводили с использованием программы StatPlus Pro 
7.6.1 (AnalystSoft Inc., Канада). Для оценки значимости 
различий между группами использовали U-критерий 
Манна — Уитни. Для оценки значимости различий 
зависимых выборок использовали критерий знаков 
для парных выборок. Различия считали статистически 
значимыми при уровне значимости p < 0,05. Данные 
в тексте и таблицах представлены в виде медианы 
и интерквартильного диапазона.

Результаты
Показатель ADAMTS13:AC у всех больных, включен-
ных в исследование (n = 90), по результатам измерений 
в точке 1 (артериальная кровь) находился в диапазоне 
от 0,4 до 1,83 МЕ/мл, а в точке 2 (венозная кровь) — в ди-
апазоне от 0,4 до 1,85 МЕ/мл. Различия в показателях 
были статистически незначимыми (точка 1: 1,19 МЕ/мл 
[0,92–1,56]; точка 2: 1,27 МЕ/мл [0,94–1,56]; p = 0,87;). 
У этих же больных также отсутствовали значимые 
различия в образцах артериальной и венозной крови 
для показателя ADAMTS13:Ag (точка 1: минимально — 
0,66 МЕ/мл, максимально — 1,43 МЕ/мл (1,21 МЕ/мл 
[1,13–1,29]); точка 2: минимально — 0,75 МЕ/мл, макси-
мально — 1,43 МЕ/мл (1,17 МЕ/мл [1,07–1,29]); p = 0,16) 
и показателя vWF:Ag (точка 1: минимально — 91,8 %, 
максимально — 349,4 % (170,2 % [118,1–213,9]); точка 2: 
минимально — 97,4 %, максимально — 412,3 % (172,3 % 
[122,9–213,9]); p = 0,98).
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Показатель ADAMTS13:AC был достоверно 
выше во всех точках  исследования у больных ОКС 
(1,51 МЕ/мл [1,1–1,74]; 1,43 МЕ/мл [1,1–1,71]; 1,46 МЕ/мл 
[1,12–1,71]; 1,61 МЕ/мл [1,21–1,77]; 1,5 МЕ/мл [1,03–
1,71]), по сравнению с больными ОИМ (1,12 МЕ/мл 
[0,91–1,74]; 1,14 МЕ/мл [0,92–1,71]; 1,2 МЕ/мл [1,1–1,71]; 
1,23 МЕ/мл [1,1–1,77]; 1,11 МЕ/мл [0,93–1,71]; p = 0,003; 
p = 0,017; p = 0,017; p = 0,002 и p = 0,001 соответственно) 
(рис. 2).

Статистически значимых различий по показате-
лю ADAMTS13:Ag между сравниваемыми группа-
ми больных (рис. 3) не выявлено (ОКС: 1,22 МЕ/мл 
[1,17–1,34]; 1,18 МЕ/мл [1,12–1,3]; 1,2 МЕ/мл [1,16–
1,25]; 1,26 МЕ/мл [1,16–1,33]; 1,32 МЕ/мл [1,25–1,38]); 
ОИМ: 1,21 МЕ/мл [1,06–1,34]; 1,13 МЕ/мл [1,01–
1,3]; 1,21 МЕ/мл [1,07–1,25]; 1,23 МЕ/мл [1,03–1,33]; 
1,3 МЕ/мл [1,19–1,38]; p = 0,17; p = 0,14; p = 0,48; p = 0,11; 
p = 0,18, для точек 1, 2, 3, 4 и 5 соответственно).
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Рисунок 2. Динамика изменений ADAMTS13:AC у больных ОКС (n = 36) и у больных ОИМ (n = 54). Различия между двумя сравниваемыми 
группами во всех точках исследования статически значимы (p = 0,003; p = 0,017; p = 0,017; p = 0,002 и p = 0,001 соответственно)
Figure 2. Dynamics of changes in the ADAMTS13:AC in patients with AСS (n = 36) and in patients with AMI (n = 54). The differences between the 
two compared groups at all points of the study are statistically signifi cant (p = 0.003; p = 0.017; p = 0.017; p = 0.002, and p = 0.001, respectively)
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Рисунок 3. Динамика изменений ADAMTS13:Ag у больных ОКС (n = 36) и у больных ОИМ (n = 54)
Figure 3. Dynamics of changes in the ADAMTS13:Ag in patients with ACS (n = 36) and in patients with AMI (n = 54)
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Показатель vWF:Ag (рис. 4) во всех точках исследо-
вания у больных ОИМ был значимо выше при сравне-
нии с таковым у больных ОКС (206,6 % [162,3–170,0]; 
202,9 % [143,8–169,2]; 201,9 % [156,3–206,6]; 201,1 % 
[172–197,5]; 188 % [147,6–167,9]) против 143 % [133,5–
170]; 138,9 % [129,9–169,2]; 155,7 % [141,5–206,6]; 169,2 % 
[139–197,5]; 158,4 % [134,3–167,9]; p = 0,001; p = 0,001; 
p = 0,017; p = 0,03 и p = 0,04 соответственно).
При анализе полученных результатов было обра-
щено внимание на то, что в 40 образцах артериаль-
ной крови (точка 1) и в 45 образцах венозной кро-
ви (точка 2) имело место увеличение показателя 
ADAMTS13:AC более 1,3 МЕ/мл, т. е. больше верхнего 
уровня референсного интервала. Данная тенденция 
сохранялась и в образцах, полученных в последующие 
дни исследования: у 45 больных в точках 3 и 4, а также 
у 36 больных в точке 5. Была проанализирована ча-
стота встречаемости случаев с высокими значениями 
показателя ADAMTS13:AC у больных ОИМ и у боль-
ных ОКС. Частота случаев с высокими значениями 
ADAMTS13:AC была выше среди больных ОКС, про-
текающим без тромбоза коронарных артерий (рис. 5).
При этом стойкое повышение ADAMTS13:AC во всех 
точках исследования было у 15 больных ОКС, в то вре-
мя как среди п больных ОИМ таких случаев было 
только 3. Максимальное количество случаев повыше-
ния показателя ADAMTS13:AC у больных ОИМ в точ-
ках исследования 3 и 4 — по 24 наблюдения, но при 
этом средние значения ADAMTS13:AC в этих группах 
больных были значимо ниже по сравнению с таковым 
у больных ОКС (табл. 1).

У больных со значениями ADAMTS13:AC, нахо-
дившимися в пределах референсных значений, досто-
верных различий между средними значениями этого 
показателя при ОИМ и ОКС не отмечалось во всех 
точках исследования (табл 1).
В таблице 2 представлены результаты сопоставления 
показателей vWF:Ag в группах больных с высокими 
значениями ADAMTS13:AC и нормальными значени-
ями ADAMTS13:AC. Значимых различий по анализи-
руемым показателям не выявлено.
Значения ADAMTS13:Ag в группах больных с высо-
ким уровнем ADAMTS13:AC и нормальным уровнем 
ADAMTS13:AC статистически значимо не различа-
лись во всех точках исследования (табл. 3).

Обсуждение
Выявленное статистически значимое увеличение 
значений vWF:Ag у больных ОИМ во всех точках на-
блюдения по сравнению с аналогичным показателем 
у больных ОКС (рис. 3) согласуется с имеющимися 
в литературе данными о том, что высокое содержание 
циркулирующего в кровотоке vWF является факто-
ром риска развития артериального тромбоза, а также 
осложнений при атеросклерозе и других сердечно-со-
судистых заболеваниях [5, 6, 18–22]. Максимальные 
значения данного показателя у больных ОИМ были 
обнаружены в течение первых суток наблюдения с по-
следующим небольшим снижением к пятому дню на-
блюдения. При этом у больных ОКС при поступлении 
в стационар средние значения показателя vWF:Ag 
как для образцов артериальной, так и для образцов 
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Рисунок 4. Динамика изменений показателя  vWF:Ag у  больных ОКС (n = 36) и  у  больных с  ОИМ (n = 54). Различия между двумя 
сравниваемыми группами во всех точках исследования статически значимы (p = 0,001; p = 0,001; p = 0,017; p = 0,03 и p = 0,04 соответственно)
Figure 4. Dynamics of changes in the vWF:Ag in patients with ACS (n = 36) and in patients with AMI (n = 54). The differences between the two 
compared groups at all points of the study are statistically signifi cant (p = 0.001; p = 0.001; p = 0.017; p = 0.03 and p = 0.04, respectively)
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венозной крови, не выходили за пределы референсно-
го интервала. Несмотря на очевидность непосредст-
венного участия vWF в процессе образования тромба 
на поверхности атеросклеротической бляшки, высо-
кие значения показателя vWF:Ag у больных ОИМ мо-
гут рассматриваться не в качестве основной причины, 
приводящей к тромботическому событию, а являть-
ся следствием тромбообразования [22]. Имеются 
многочисленные данные, свидетельствующие о том, 
что количество vWF в плазме повышается в ответ 
на стресс и воспалительные стимулы [2, 23]. vWF, 

поступающий из эндотелиальных клеток в кровоток, 
циркулирует в закрытой, неактивной конформации, 
являющейся устойчивой к протеолитическому дейст-
вию ADAMTS13. Переход vWF в нитевидную актив-
ную конформацию происходит под воздействием силы 
сдвига жидкости, что приводит, с одной стороны, к реа-
лизации тромбообразующего потенциала vWF, а с дру-
гой стороны, — к экспозиции центрального домена А2, 
делая vWF, находящийся в открытой нитевидной кон-
формации, доступным для протеолитического воздей-
ствия ADAMTS13 [1]. Показатель vWF:Ag отражает 
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Рисунок 5. Частота встречаемости случаев с высокими значениями ADAMTS13:AC среди больных ОИМ и больных ОКС
Figure 5. Incidence of high ADAMTS13:AC among patients with AMI and among patients with ACS

Таблица 1. Различия ADAMTS13:AC в группах больных ОИМ и ОКС с активностью ADAMTS13:AC выше верхнего референсного значения и в груп-
пах больных ОИМ и ОКС с активностью ADAMTS13:AC в пределах референсных значений
Table 1. Differences of ADAMTS13:AC in patients with AMI and ACS with high ADAMTS13:AC and in patients with AMI and ACS with normal 
ADAMTS13:AC

Группы больных
Groups of patients 

ADAMTS13:AC
точка 1
point 1 

точка 2
point 2 

точка 3
point 3

точка 4
point 4

точка 5
point 5

Больные ОИМ с высокими 
значениями ADAMTS13:AC
Patients with AMI and high ADAMTS13:AC

1,52 [1,47–1,77]
n = 16

1,54 [1,44–1,76]
n = 21

1,46 [1,35–1,75]
n = 24

1,52 [1,47–1,8]
n = 22

1,52 [1,35–1,77]
n = 12

Больные ОКС с высокими 
значениями ADAMTS13:AC
Patients with ACS and high ADAMTS13

1,6 [1,52–1,77]
n = 24

1,65 [1,43–1,76]
n = 24

1,69 [1,6–1,75]
n = 21

1,76 [1,67–1,78]
n = 23

1,74 [1,45–1,77]
n = 24

p p = 0,31 p = 0,12 p = 0,0003 p = 0,001 p = 0,035 
Больные ОИМ с нормальными 
значениями ADAMTS13:AC
Patients with AMI and normal ADAMTS13:AC

0,98 [0,83–1]
n = 38

0,96 [0,84–1]
n = 33

1,06 [0,86–1,13]
n = 30

1,05 [0,93–1,21]
n = 32

0,98 [0,75–1,23]
n = 41

Больные ОКС с нормальными 
значениями ADAMTS13:AC
Patients with ACS and normal ADAMTS13:AC

0,88 [0,84–1]
n = 12

0,83 [0,71–1]
n = 12

1,11 [0,77–1,13]
n = 15

1,12 [0,98–1,21]
n = 13

1,14 [0,92–1,23]
n = 13

p p = 0,45 p = 0,24 p = 0,92 p = 0,67 p = 0,11
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количественную характеристику vWF, но не его функ-
циональное состояние. Именно с этой позиции представ-
ляется возможным объяснить выявленное в настоящем 
исследовании отсутствие во всех точках наблюдения 
статистически значимых различий (табл. 2) между по-
казателями vWF:Ag при сравнении группы больных 
с высокими значениями ADAMTS13:AC с группой 
больных со значениями ADAMTS13:AC, находивши-
мися в пределах референсных значений.
Структурная активация металлопротеазы 

ADAMTS13 vWF является важным аспектом реа-
лизации ее функции. Только 3 % от общего количе-
ства находящейся в циркуляции металлопротеазы 
ADAMTS13 связаны с vWF в конформационно-актив-
ной конфигурации [24]. При тромботических и вос-
палительных событиях, вследствие которых vWF 
высвобождается из эндотелиальных клеток, фикси-
руется к субэндотелиальным структурам и подвер-
гается воздействию силы сдвига жидкости, благода-
ря чему принимает открытую нитевидную форму, 
доля конформационно-активной металлопротеазы 
ADAMTS13 может увеличиваться [1]. Увеличение 
показателя ADAMTS13:AC за пределы референсного 
интервала было обнаружено у больных как ОИМ, так 
и ОКС, но чаще отмечалось у больных ОКС (рис. 4). 
При этом на 1-е, 3-и и 5-е сутки исследования (точки 3, 
4 и 5), различия значений показателя ADAMTS13:AC 
между группами больных ОИМ и ОКС были стати-
стически значимы (табл. 1). Значимых отличий по по-

казателю ADAMTS13:Ag между больными с высокими 
значениями показателя ADAMTS13:AC и больными 
с показателями ADAMTS13:AC, находящимися в пре-
делах референсных значений, не найдено (табл. 3).
Х отя значения ADAMTS13:AC у больных ОИМ были 
статистически значимо меньше во всех точках иссле-
дования, при сравнении с таковыми у больных ОКС 
(рис. 1) они не выходили за пределы нижнего значения 
референсного интервала. При этом не было выявлено 
значимых различий между данными группами боль-
ных по значениям показателя ADAMTS13:Ag во всех 
точках исследования (рис. 2). Это подчеркивает зна-
чимость именно качественной характеристики — ак-
тивности металлопротеазы ADAMTS13 в реализации 
ее антитромботического потенциала, что может рас-
сматриваться в качестве одного из механизмов, пре-
пятствующих развитию тромбоза коронарной артерии 
у больных ОКС.
Тем не менее механизм значительного увеличе-
ния активности металлопротеазы ADAMTS13, на-
блюдавшегося у части больных, не ясен. Активация 
ADAMTS13 находится в зависимости от конформа-
ционных изменений vWF. Представлялось логичным 
ожидать увеличения активности металлопротеазы 
ADAMTS13, как минимум у всех больных ОИМ, по-
скольку конформационные изменения vWF в процес-
се образования тромба представляются очевидными. 
Тем не менее по результатам выполненного исследо-
вания именно в группе больных ОИМ частота встре-

Таблица 2. vWF: Ag у больных с ADAMTS13:AC выше верхнего референсного значения и у больных с нормальными значениями 
ADAMTS13:AC
Table 2. vWF: Ag in patients with high ADAMTS13:AC and in patients with normal ADAMTS13:AC

Группы больных
Groups of patients

vWF:Ag 
точка 1
point 1 

точка 2
point 2 

точка 3
point 3

точка 4
point 4

точка 5
point 5

Больные с высокими значениями 
ADAMTS13:AC
Patients with high ADAMTS13:AC

164,9
[116,7–215,1]

n = 40

154,9
[119,7–199]

n = 45

199,2
[160,9–213,4]

n = 45

188,9
[172,9–200,1]

n = 45

155,3
[144–174,1]

n = 36
Больные с нормальными значениями 
ADAMTS13:AC
Patients with normal ADAMTS13:AC

190,5
[125,6–215,1]

n = 50

192,9
[138,3–199]

n = 45

191,3
[153,3–213,4]

n = 46

181,7
[130,4–200,1]

n = 45

192,9
[141,8–174,1]

n = 54
p p = 0,55 p = 0,16 p = 0,97 p = 0,55 p = 0,25

Таблица 3. ADAMTS13:Ag у больных с значениями ADAMTS13:AC выше верхнего референсного уровня и у больных с нормальным 
значениями ADAMTS13:AC
Table 3. ADAMTS13:AG in patients with high ADAMTS13:AC and in patients with normal ADAMTS13:AC

Группы больных
Groups of patients

ADAMTS13:Ag 
точка 1
point 1 

точка 2
point 2 

точка 3
point 3

точка 4
point 4

точка 5
point 5

Больные с высокими значениями 
ADAMTS13:AC
Patients with high ADAMTS13:AC

1,21
[1,09–1,34]

n = 40

1,23
[1,14–1,32]

n = 45

1,24
[1,13–1,28]

n = 45

1,23
[1,05–1,28]

n = 45

1,35
[1,21–1,39]

n = 36
Больные с нормальными значениями 
ADAMTS13:AC
Patients with normal ADAMTS13:AC

1,21
[1,23–1,34]

n = 50

1,11
[1,07–1,32]

n = 45

1,18
[1,09–1,28]

n = 45

1,24
[1,08–1,28]

n = 45

1,27
[1,16–1,39]

n = 54
p p = 0,71 p = 0,36 p = 0,47 p = 0,55 p = 0,23
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чаемости этого явления была ниже, по сравнению 
с группой больных ОКС. С другой стороны, у боль-
ных ОКС частота обсуждаемого явления была выше, 
хотя конформационное изменение vWF, повышаю-
щие его тромботический потенциал, представляется 
не столь очевидным. Можно предположить, что свой-
ство ADAMTS13 увеличивать свою активность не про-
порционально количественным и/или качественным 
характеристикам vWF и может являться самостоя-
тельным, например, генетически детерминированным 
событием, влияющим на резистентность к образова-
нию тромбов.
Таким образом, увеличение активности металлопро-
теазы ADAMTS13 отмечалось чаще у больных ОКС 

по сравнению с больными ОИМ, хотя механизм, ле-
жащий в основе этого явления, в полной мере не ясен, 
но может рассматриваться как один из элементов 
устойчивости к тромбообразованию. Не выявлено раз-
личий в концентрациях ADAMTS13:Ag при сравне-
нии исследуемых групп больных, что свидетельствует 
о большей значимости качественной характеристики 
(активности) металлопротеазы ADAMTS13 в реализа-
ции ее регуляторного воздействия на процесс тромбо-
образования. Наблюдаемые в группе больных ОИМ 
статистически значимо более высокие, по сравнению 
с больными ОКС, показатели vWF:Ag могут иметь ре-
активную природу как ответ на более значимое ише-
мическое повреждение миокарда и стресс.
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