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При контакте с адгезивным суб-
стратом в тромбоцитах человека 

происходит активная реорганизация 
элементов цитоскелета. В процессе 
адгезии тромбоциты способны фор-
мировать обширную ламеллу по всему 
периметру клетки [1, 2]. Ламелла зна-
чительно расширяет площадь контакта 
тромбоцитов с субстратом и с другими 
тромбоцитами, что ускоряет их акти-
вацию и образование агрегатов [3]. 
Таким образом, рост ламеллы влияет 
на интенсивность функционального 
ответа всей популяции тромбоцитов. 
Неспособность тромбоцитов к обра-
зованию ламеллы наблюдается как 
в результате их повреждения, так 

и в случае их инактивации на фоне 
нормальной структурной целостно-
сти [9–11]. С другой стороны, гипе-
рактивация тромбоцитов может про-
исходить без активного роста ламеллы 
[4–7]. Есть данные, что интенсивный 
рост ламеллы препятствует деграну-
ляции тромбоцитов, то есть их пере-
ходу в необратимо активированное 
состояние [8]. Благодаря сканирую-
щей электронной микроскопии мож-
но отчетливо видеть, что тромбоциты 
из одной и той же крови по-разному 
контактируют с субстратом, имеют 
неодинаковое число псевдоподий 
и ламеллоподий через равные проме-
жутки времени [8, 12]. Этот эффект 

связывают со стимуляцией или пода-
влением внутриклеточных сигнальных 
путей, с типом субстрата, не учиты-
вая морфофункциональные различия 
тромбоцитов. Стоит подчеркнуть, что 
в тромбоцитарной популяции неод-
нородность наблюдается даже среди 
клеток, имеющих интактную дисковид-
ную форму (дискоцитов). Дискоциты 
различаются не только по линейным 
размерам, но также по насыщенности 
гранулами, с разной интенсивностью 
участвуют в функциональном ответе 
[11–15]. Можно предположить, что 
интенсивность роста ламеллы также 
может отражать особенности морфо-
функционального статуса тромбоцитов.
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Резюме
Цель работы. Исследовать морфофункциональные особенности обра-
зования ламеллы в тромбоцитах здоровых людей и пациентов с тромбо-
тическими осложнениями. Материалы и методы. В работе исследовали 
тромбоциты доноров крови, пациентов с тромбозами вен нижних конечно-
стей, пациентов с тромботическими осложнениями на фоне глубокой тер-
мической травмы. Морфофункциональный анализ проводили с помощью 
оригинального метода, основанного на витальном окрашивании клеток. 
Результаты. В крови пациентов с тромбозами вен морфофункциональный 
статус тромбоцитов был повышен, у ожоговых пациентов – резко снижен. 
Через 10–15 минут адгезии на стекле среди тромбоцитов выявлялись три 
субпопуляции: тромбоциты без ламеллы, склонные к быстрой дегрануля-
ции (первый тип); тромбоциты с ламеллоподиями (второй тип); тромбо-
циты с широкой ламеллой, охватывающей весь периметр клетки (третий 
тип). В крови доноров большинство адгезирующих тромбоцитов первого 
и второго типов формировали обширную ламеллу через 1–2 часа адгезии, 
у пациентов с тромбозами вен – через 30–35 минут. При тромбозах вен 
интенсивный рост ламеллы в адгезирующих тромбоцитах сопровождался 
быстрой дегрануляцией клеток без ламеллы и образованием агрегатов 
на стекле. У пациентов с глубокими ожогами тромбоциты очень медленно 
адгезировали, рост ламеллоподий отмечен менее чем у 20 % адгезирующих 
тромбоцитов. Среди доноров крови выявлена неоднородность по уров-
ню тромбоцитов, способных к быстрому выбросу гранул при контакте 
с адгезивным субстратом. Выводы. Отсутствие роста тромбоцитарной 
ламеллы может наблюдаться как при низком, так и высоком морфофунк-
циональном статусе тромбоцитов. При тромбозах вен скорость роста 
ламеллы заметно увеличивается. Среди адгезивно активных тромбоцитов 
с гранулами существует субпопуляция клеток, способных к быстрому 
выбросу гранул как при патологии, так и в норме.
Ключевые слова: тромбоциты, гранулы, адгезия, ламелла, дегрануляция.

Summary
Aim. To study morphofunctional properties of platelet lamella′s 
forming in donors and patients with thrombotic disorders. Mate-
rials and methods. We studied platelets of blood donors, patients 
with deep venous thrombosis, burned patients with thrombotic 
disorders. Morphofunctional analysis was performed, using orig-
inal method, based on cell vital staining. Results. In patients with 
deep venous thrombosis morphofunctional platelet value was 
enhanced, in burned patients with thrombotic disorders plate-
let integrity was low. After 10–15 minutes of adhesion on glass 
spreading platelets maintained 3 subpopulations: cells without 
lamella, able to fluent granule efflux (1th type); cell with lamelli-
podias (2th type); cells with wide lamella, covering cell perimeter 
(3th type). In donors′ blood most of spreading platelets formed 
lamella at 1–2 hours, in patients with deep venous thrombosis this 
process was noticeably accelerated, estimating 30–35 minutes, 
what is more, spreading platelets viewed both intensive lamella′s 
growth and rapid degranulation of cells without lamella, followed 
by aggregation on the glass. Burned patients had significant 
decay of platelet adhesion, lamella formation was low-iden-
tified – less than 20 % of spread platelets formed lamellipodias. 
Among blood donors one could notice heterogeneous level 
of platelets, capable to rapid granules′ release during contact 
with adhesive substrate. Conclusion. The lack of lamella forming 
may occur both at low and high morphofunctional platelet rate. 
During deep venous thrombosis lamella′s growth velocity was 
noticeably increased. Among spreading platelets with granules 
one could find subpopulation of cells, capable to rapid granules′ 
release in norm and pathology.
Key words: platelets, granules, adhesion, lamella, degranulation.
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Целью настоящей работы было ис-
следовать морфофункциональные 
особенности образования тромбо-
цитарной ламеллы в норме и при 
патологии.

Материалы и методы
Исследовали тромбоциты 40 до-

норов крови, 15 пациентов с тром-
бозом вен нижних конечностей, 8 
пациентов с тромботическими ос-
ложнениями на фоне ожогов II–III 
степени по МКБ-10 площадью 22–
70 %, индекс Франка более 30 единиц. 
Во всех случаях для исследования 
использовали образцы венозной кро-
ви, консервированной с цитратом 
или ЭДТА. Анализ тромбоцитов про-
водили с помощью оригинального 
метода, основанного на витальном 
окрашивании клеток с последующим 
их анализом во флуоресцентном ми-
кроскопе [10]. В процессе работы 
определяли следующие параметры: 
содержание тромбоцитов с гранула-
ми, в процентах (в норме 35–75 %); 
долю больших округлых тромбо-
цитов, в процентах (клетки ранней 
стадии активации); долю клеток с об-
ширной ламеллой среди адгезирую-
щих на стекле тромбоцитов, в про-
центах. Полученные статистические 
данные обрабатывали с помощью 
методов вариационной статистики 
с использованием программы MS 
Excel 2000. Вычисляли медиану, 
1-й и 3-й квартили. Для оценки раз-
личий использовали U-критерий 
Манна-Уитни. Различия значений 
считали достоверными при уровне 
значимости более 95 % (р < 0,05).

Результаты и обсуждение
В крови доноров доля тромбоци-

тов с гранулами составила 52 % [43; 58], 
доля больших округлых тромбоцитов – 
20 % [18; 21]. У пациентов с венозными 
тромбозами значения этих параметров 
были увеличены (р < 0,05), составляя 
соответственно 86 % [80; 90] и 28 % 
[23; 30]. Напротив, у ожоговых паци-
ентов тромбоциты имели очень низкий 

морфофункциональный статус: доля 
тромбоцитов с гранулами составила 
5 % [3; 8], доля больших округлых тром-
боцитов – 8 % [7; 10]. Стоит особо отме-
тить, что в крови ожоговых пациентов 
значительная часть больших округлых 
тромбоцитов (70–90 %) не содержала 
гранул и не проявляла адгезивной ак-
тивности. В литературе описана повы-
шенная склонность больших округлых 

Рисунок 1. Адгезия тромбоцитов доноров на стекле при 37 °C. Витальное окрашивание три-
пафлавином-акридиновым оранжевым. А – через 5 минут контакта со стеклом (смещение 
гранул к периферии тромбоцита); Б – через 10 минут (начало дегрануляции); В – через 15 
минут (формирование ламеллоподий); Г – через 30 минут (полная дегрануляция).

Рисунок 2. Разная интенсивность роста ламеллы в адгезирующих тромбоцитах человека после 10–15 минут контакта со стеклом. Витальное 
окрашивание трипафлавином-акридиновым оранжевым. А – тромбоцит без ламеллы; Б – тромбоцит с умеренным ростом ламеллы; В – 
тромбоцит с сильным ростом ламеллы.
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тромбоцитов к спонтанной активации 
и быстрой адгезии [5, 6, 9]. Однако при 
исследовании адгезии тромбоцитов 
на стекле скорость роста ламеллы не за-
висела от исходных размеров тром-
боцита. По нашим данным, смещение 
гранул и образование выростов цито-
плазмы в нормальных тромбоцитах 
начинается через 5–10 минут с момента 
контакта с предметным стеклом при 
37 °C (рис. 1 А, Б). При этом псевдопо-
дии и ламеллоподии нередко форми-
ровались уже после выхода части гра-
нул за пределы тромбоцитов (рис. 1 В). 
Через 30 минут адгезии тромбоциты 
доноров выбрасывали практически весь 
объем гранул, их псевдоподии и ламел-
лоподии были отчетливо видны при 
витальном окрашивании (рис. 1 Г). Раз-
мер и количество цитоплазматических 
выростов заметно отличались у разных 
клеток. Морфофункциональное иссле-
дование тромбоцитов, контактировав-
ших со стеклом в течение 10–15 минут, 

позволило выявить три субпопуляции: 
первый тип – тромбоциты без широких 
выростов цитоплазмы (ламеллоподий), 
которые имели лишь узкие псевдопо-
дии, но при этом очень быстро сме-
щали гранулы к клеточной границе 
(рис. 2 А); второй тип – тромбоциты, 
образующие ламеллу на определенном 
участке клетки, но не по всему пери-
метру (рис. 2 Б); третий тип – тромбо-
циты с выраженной, очень широкой 
ламеллой, охватывающей весь пери-
метр клетки (рис. 2 В). В адгезирующих 
тромбоцитах первого и второго типа 
основная часть выявляемых гранул 
расположена вдоль клеточной грани-
цы или даже частично выходит за ее 
пределы. Напротив, в тромбоцитах 
третьего типа основной объем гранул 
сосредоточен в центральной части 
клетки, в зоне так называемого гра-
нуломера. Через 10–15 минут адгезии 
на стекле доля тромбоцитов третьего 
типа была невысокой у всех доноров 

и составляла 10 % [9; 14]. Соотношение 
клеток первого и второго типа могло 
заметно варьировать у разных доноров, 
однако во всех случаях подавляющее 
большинство тромбоцитов с гранулами 
через 10–15 минут контакта со стеклом 
не формировали ламеллы по всему 
периметру клетки. С другой стороны, 
в процессе длительной экспозиции 
на стекле при 37 °C (30 минут и более) 
тромбоциты первого и второго типа 
постепенно формировали широкую 
ламеллу. У доноров крови через 1–2 
часа контакта со стеклом практически 
все адгезирующие тромбоциты были 
клетками третьего типа (рис. 3 А), их 
доля составляла 92 % [90; 94]. У паци-
ентов с венозными тромбозами рост 
ламеллы происходил быстрее – уже 
через 15 минут контакта со стеклом 
59 % тромбоцитов имели выраженные 
ламеллоподии (рис. 3 Б), а через 30–35 
минут практически все такие тромбо-
циты образовывали широкую ламеллу 
по всей клеточной границе. Напротив, 
у пациентов с ожогами рост ламеллы 
был выражен крайне слабо, через 1 
час контакта со стеклом ламеллопо-
дии формировали лишь 17 % [15; 18] 
от всех адгезирующих клеток, пода-
вляющее большинство тромбоцитов 
имели немногочисленные псевдопо-
дии (рис. 3 В). Неспособность таких 
тромбоцитов к росту ламеллы может 
быть обусловлена проводимой анти-
агрегантной терапией. Стоит особо 
отметить, что адгезирующие тромбо-
циты первого типа (без ламеллоподий) 
через 10–15 минут с момента адгезии 
могли образовывать мелкие агрегаты, 
в составе которых клетки очень бы-
стро дегранулировали. Этот эффект 
наблюдался у большинства пациентов 
с тромбозами вен (рис. 3 Г), однако ана-
логичную картину можно было видеть 
и у доноров крови. При этом быстро 
дегранулирующие клетки встречались 
как среди больших округлых тромбо-
цитов, так и среди дискоцитов. В крови 
доноров адгезирующие тромбоциты 
первого типа выделяли все гранулы 
в течение 12–18 минут с момента кон-
такта со стеклом на фоне отсутствия 
роста ламеллы. У 70 % обследован-
ных доноров доля таких клеток среди 
всех адгезирующих тромбоцитов ва-
рьировала от 8 до 13 %, у 20 % – от 14 
до 20 %, у 5 % – от 21 до 30 %, и еще 

Рисунок 3. Адгезирующие тромбоциты доноров и пациентов с тромботическими осложне-
ниями. Витальное окрашивание трипафлавином-акридиновым оранжевым. А – тромбоциты 
доноров крови через 1 час контакта со стеклом; Б – тромбоциты пациентов с тромбозами вен 
нижних конечностей через 10 минут контакта со стеклом; В – тромбоциты ожоговых пациентов 
с тромботическими осложнениями через 1 час контакта со стеклом; Г – образование мелких 
агрегатов в крови пациентов с тромбозами вен через 15 минут после нанесения на стекло.
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у 5 % – от 31 до 40 %. Таким образом, 
среди доноров наблюдается явная не-
однородность по уровню тромбоцитов, 
способных к быстрому выбросу гранул 
в процессе адгезии. Примечательно, 
что такие тромбоциты изначально 
не имели морфофункциональных от-
личий от других тромбоцитов с гра-
нулами. Показано, что и у пациентов, 
и у здоровых людей чувствительность 
тромбоцитов к индукторам активации 
может сильно варьировать. Так, среди 
здоровых людей существуют субпопу-
ляции с повышенной чувствительно-
стью тромбоцитов к низким дозам АДФ 
и адреналина, с увеличенным числом 
рецепторов адгезии, с высокой склон-
ностью к спонтанной активации in vitro 
[16–20]. Полиморфизмы рецепторных 
белков α2β1 и α2β3 повышают риск 
тромбоза, развития инфаркта миокарда 
и острого коронарного синдрома [14, 20, 
21]. При этом неизвестно, есть ли связь 
между повышенной чувствительностью 
тромбоцитов к индукторам активации 
и высокой скоростью роста ламеллы. 
У пациентов с тромботическими ослож-
нениями часто увеличены линейные 
размеры циркулирующих тромбоци-
тов [4–6], однако стоит подчеркнуть, 
что большие округлые тромбоциты 
в циркулирующей крови изначально 
не имеют ламеллоподий и образуют 
их только в процессе контакта с адге-
зивным субстратом. С другой стороны, 
при адгезии в таких тромбоцитах не-
редко наблюдается быстрый выброс 
гранул даже без образования псевдо-
подий. Есть данные, что дегрануляция 
и рост ламеллы в тромбоцитах не могут 
быть инициированы одновременно [8, 
12]. Это может объяснить эффект, при 
котором тромбоциты с большой ла-
меллой дегранулируют дольше, чем 
тромбоциты без ламеллы. У пациентов, 
принимающих препараты – блокаторы 
рецепторов активации, тромбоциты 
слабо адгезируют на стекле и рост ла-
меллы заметно снижен [11]. С другой 
стороны, подавление роста ламеллы 
не исключает вероятности быстрой 
дегрануляции тромбоцитов, с учетом 
того, что тромбоциты могут быть ак-
тивированы многими способами [3, 
4, 22]. Выявление рисков спонтанной 

активации тромбоцитов в настоящее 
время стоит весьма остро [23]. Суще-
ствуют инструментальные подходы 
к решению этой проблемы, при этом 
известные методики часто не позво-
ляют охарактеризовать морфофунк-
циональный статус тромбоцитов [7, 15, 
23]. Мониторинг интенсивности роста 
ламеллы может дать дополнительную 
информацию о склонности тромбоци-
тов к спонтанной активации с учетом 
их морфофункциональных свойств.

Заключение
Среди тромбоцитов с гранулами 

выявлена неоднородность по интенсив-
ности образования ламеллы в ходе ад-
гезии на стекле. Тромбоциты, склонные 
к быстрой дегрануляции, имеют низ-
кую активность ламеллообразования. 
У пациентов с тромбозами вен нижних 
конечностей при адгезии тромбоцитов 
наблюдается одновременно интенсив-
ный рост ламеллы и быстрая деграну-
ляция клеток без ламеллы с образова-
нием агрегатов на стекле. У пациен-
тов с глубокими ожогами образование 
тромбоцитарной ламеллы происходит 
очень медленно и лишь у незначитель-
ной части адгезирующих тромбоцитов. 
Содержание в крови тромбоцитов, спо-
собных к быстрому выбросу гранул 
в процессе адгезии, у разных людей 
может сильно варьировать.
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