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Злокачественные новообразования характеризуются наличием патологии системы гемостаза, 
предрасполагающей онкологических больных к тромбогеморрагическим осложнениям. Патогенез 
коагулопатии, связанной с раком, сложен и включает различные механизмы. Опухолевые 
клетки обладают способностью активировать систему гемостаза хозяина, и этот феномен 
управляется теми же онкогенами, которые ответственны за неопластическую трансформацию. 
Кроме предрасполагающих факторов к нарушению гемостаза со стороны заболевания сами 
противоопухолевые препараты несут риски развития нарушений коагуляции. Патофизиологические 
основы такого рода нарушений, вызванных химиопрепаратами, связаны с повреждением эндотелия, 
дисбалансом свертывающих и противосвертывающих белков, дисфункцией тромбоцитов и их 
дефицитом. В этой статье авторы поставили перед собой цель обобщить и актуализировать 
существующие на данный момент знания о молекулярных механизмах, обусловливающих 
тромбогеморрагический риск при онкологических заболеваниях. 
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Malignant neoplasms are characterized by the presence of the hemostasis system pathology, predisposing cancer patients to 
thrombohemorrhagic complications. The pathogenesis of cancer-associated coagulopathy is complex and involves a variety of 
mechanisms. Tumor cells have the ability to activate the host’s hemostasis system, and this phenomenon is controlled by the same 
oncogenes that are responsible for neoplastic transformation. In addition to predisposing factors to impaired hemostasis from 
the side of the disease, the anticancer drugs themselves carry risks of developing coagulation disorders. The pathophysiological 
basis of this kind of disorders caused by chemotherapy is associated with damage to the endothelium, imbalance of coagulation 
and anticoagulant proteins, platelet dysfunction and their deficiency. In this article, the authors set themselves the goal of 
generalizing and updating the current knowledge of the molecular mechanisms that cause thrombohemorrhagic risk in cancer. 
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Злокачественные новообразования (ЗНО) харак-
теризуются наличием патологии системы 
гемостаза, предрасполагающей онкологиче-

ских больных к тромбогеморрагическим осложне-
ниям. Так, у пациентов детского возраста с острым 
лимфобластным лейкозом (ОЛЛ) тромбозы могут 
встречаться в 36,5% случаев, асимптоматические 
тромбозы наблюдаются чаще – до 70% случаев [1]. В 
среднем количество тромбозов у детей с ЗНО состав-
ляет 7,9% и увеличивается при ряде нозологий, таких 
как ОЛЛ и лимфомы [2]. При остром миелобластном 
лейкозе (ОМЛ) и миелодиспластическом синдроме 
отмечаются количественные и качественные нару-
шения тромбоцитов, что предрасполагает к развитию 
геморрагических состояний [3]. Тесная связь между 

раком и тромбозом известна с 1865 г., когда Арман 
Труссо впервые описал клиническую связь между 
ними. Рак способствует активации свертывания 
крови с появлением у пациентов онкологического 
профиля состояния гиперкоагуляции, или синдрома 
диссеминированного внутрисосудистого сверты-
вания (ДВС-синдром). Результаты клинических 
лабораторных исследований у онкологических паци-
ентов демонстрируют повышение маркеров гипер-
коагуляции (например, концентрации фрагмента 
протромбина 1 + 2, фибринопептида A, комплекса 
тромбин–антитромбин и D-димеров), в некоторых 
случаях может развиваться приобретенная устойчи-
вость к протеину C, а также наблюдается высокий 
уровень циркулирующих прокоагулянтных микро-



192

Pediatric Hematology/Oncology and Immunopathology
2021 | Vol. 20 | № 4 | 191‒198

О Б З О Р  Л И Т Е РА Т У Р Ы

везикул (МВ), выделяемых опухолевыми клетками и 
тромбоцитами. 

Патогенез коагулопатии, связанной с раком, 
сложен и включает различные механизмы. Наиболее 
важно то, что опухолевые клетки приобретают 
способность активировать систему гемостаза 
хозяина, и этот феномен управляется теми же онко-
генами, которые ответственны за неопластиче-
скую трансформацию. Действительно, в результате 
этого процесса раковые клетки становятся способ-
ными экспрессировать различные прокоагулянтные 
белки (например, тканевый фактор (tissue factor, 
TF), раковый прокоагулянт (cancer procoagulant, 
CP), фактор VII), которые способствуют возникно-
вению явной симптоматической коагулопатии in vivo. 
Повышенная везикуляция клеток, также связанная 
со злокачественным процессом, вносит дополни-
тельный вклад в патогенез состояния гиперкоагу-
ляции, связанного с раком. 

Кроме факторов, предрасполагающих к 
нарушению гемостаза со стороны заболевания, 
сами противоопухолевые препараты несут риски 
развития нарушений коагуляции. Препараты, 
влияющие на систему гемостаза, можно условно 
разделить на те, которые обладают потенциалом 
к гипо- и гиперкоагуляции. Патофизиологиче-
ские основы такого рода нарушений, вызванных 
химиопрепаратами (ХП), связаны с повреждением 
эндотелия, дисбалансом свертывающих и проти-
восвертывающих факторов, дисфункцией тромбо-
цитов и их дефицитом.

В этой статье авторы поставили перед собой 
цель обобщить и актуализировать существующие на 
данный момент знания о молекулярных механизмах, 
обусловливающих тромбогеморрагический риск при 
онкологических заболеваниях. 

Молекулярные особенности нарушений гемо-
стаза вследствие развития злокачественного 
процесса

Плазменное звено гемостаза и система фибри-
нолиза

Раковые клетки могут активировать систему 
гемостаза за счет экспрессии прокоагулянтных 
белков и липидов на поверхности мембран, высво-
бождения воспалительных цитокинов и МВ, а также 
адгезии к клеткам сосудов хозяина. Наиболее харак-
терным прокоагулянтным белком, ассоциированным 
со злокачественными процессами, является TF, 
который экспрессируется на поверхности раковых 
клеток и может приводить к формированию как 
локальных, так и системных прокоагулянтных состо-
яний. Повышенная экспрессия TF на раковых клетках 
показана для многих типов злокачественных заболе-
ваний [4]. 

Активность TF на опухолевых клетках может 
быть усилена экспрессией анионных фосфолипидов 
(т. е. фосфатидилсерина (PS)) на внешнем слое 
клеточной мембраны [5] и секрецией гепараназы. 
Основная функция гепараназы – разлагать гепа-
рансульфаты внеклеточного матрикса, тем самым 
способствуя инвазии опухоли и метастазированию 
[6]. Однако гепараназа также может взаимодейство-
вать с ингибитором пути TF (TFPI) на поверхности 
клеток, это приводит к его диссоциации от клеточной 
мембраны эндотелиальных и опухолевых клеток, что, 
в свою очередь, ведет к увеличению активности TF 
на клеточных поверхностях [7]. Было показано, что 
плазменные концентрации TFPI увеличиваются у 
пациентов с глиобластомой или различными видами 
рака (особенно в терминальной стадии заболевания) 
по сравнению со здоровыми добровольцами [8].

Помимо TF опухолевые клетки экспрессируют 
и другой прокоагулянтный белок – CP, который 
напрямую активирует фактор свертывания X и встре-
чается у пациентов с различными типами солидных 
опухолей [9]. 

TF может активно высвобождаться опухолевыми 
клетками в составе МВ, несущих его на поверхности 
[10]. МВ представляют собой везикулы плазматиче-
ской мембраны диаметром 0,1–1 мкм, образованные в 
результате активной везикуляции практически любых 
типов клеток. Помимо непосредственной экспрессии 
TF, на поверхностях везикул также часто присут-
ствует PS, который обеспечивает отрицательно заря-
женную поверхность для сборки комплексов теназы 
и протромбиназы. Фоновый уровень МВ в норме 
присутствует в плазме, большинство этих везикул 
имеют тромбоцитарное происхождение (> 80%), 
но при патологических состояниях происходит их 
общее увеличение и может быть обнаружено значи-
тельное количество МВ из других клеток, включая 
опухолевые. Повышенные уровни МВ (несущих или 
не несущих TF) были описаны у пациентов как с 
солидными [11], так и с гематологическими ЗНО [12]. 
Высокие уровни МВ тромбоцитарного происхож-
дения были обнаружены при раке желудка IV стадии 
по сравнению с I и II/III стадиями и показали высокую 
диагностическую точность в отношении прогнозиро-
вания метастазирования опухоли [13]. Также было 
показано, что внутривенная инъекция TF-положи-
тельных МВ опухолевого происхождения вызвала 
развитие ДВС-подобного синдрома у мышей [12].

Помимо экспрессии TF на поверхности раковых 
клеток и МВ также существуют доказательства 
активации свертывания через контактный путь. 
Нейтрофилы и опухолевые клетки могут выде-
лять свободные нуклеиновые кислоты, такие как 
ДНК, мРНК и микроРНК. Показано, что у онкологи-
ческих больных повышен уровень внеклеточной 
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ДНК (вкДНК) в крови [14]. вкДНК с мутацией KRAS, 
специфичной для опухоли поджелудочной железы, 
была обнаружена и предложена в качестве много
обещающего диагностического и прогностического 
биомаркера аденокарциномы поджелудочной железы 
[15]. Несколько групп сообщили о фактор XII-зави-
симой прокоагулянтной активности очищенной вкДНК 
in vitro [16, 17]. В частности, Swystun и соавт. [18] 
показали, что вкДНК, очищенная из обработанной 
эпирубицином цельной крови ex vivo, значительно 
увеличивает выработку тромбина дозозависимым 
образом за счет контактного пути активации. 
Rousseau и соавт. [19] измерили образование тром-
бина в нормальной плазме в присутствии клеток 
аденокарциномы поджелудочной железы (BXPC3) и 
клеток рака груди (MCF7). Исследование проводили в 
плазмах, дефицитных по отдельным факторам свер-
тывания крови, или с добавлением ингибитора к TF 
(моноклональное антитело) или FXIIa (кукурузный 
трипсиновый ингибитор). Авторы пришли к выводу, 
что генерация тромбина клетками BXPC3 в основном 
инициируется через внешний путь активации, в то 
время как клетки MCF7 запускали активацию по 
контактному пути. 

Опухолевые клетки также способны взаимо-
действовать с системой фибринолиза благодаря 
экспрессии активаторов плазминогена (uPA и t-PA), 
их ингибиторов (PAI-1 и PAI-2) и рецепторов, таких 
как uPAR [6] и аннексин II. PAI-1 помимо роли в гемо-
стазе также участвует в миграции, инвазии и адгезии 
раковых клеток [20]. При определенных формах рака 
(рак груди, головы и шеи) лекарственная устойчи-
вость связана с высокой экспрессией PAI-1 [21]. 

Кроме того, опухолевые клетки выделяют 
различные растворимые провоспалительные 
(например, фактор некроза опухоли-a и интерлей-
кин-1b) и проангиогенные (например, фактор роста 
эндотелия сосудов (VEGF) и основной фактор роста 
фибробластов) факторы [22], которые могут прово-
цировать протромботические изменения эндотелия. 
В эндотелиальных клетках эти молекулы индуци-
руют экспрессию TF, стимулируют продукцию PAI-1, 
подавляют тромбомодулин и способствуют усилению 
регуляции молекул клеточной адгезии. Экспрессия 
тромбомодулина снижается по мере прогрессиро-
вания заболевания и размера опухоли, а также с 
уменьшением дифференцировки опухолевых клеток 
[23]. Способность опухолевых клеток прикрепляться 
к эндотелию сосудов способствует локальной акти-
вации свертывания крови и образованию тромбов.

Тромбоцитарное звено гемостаза
Раковые клетки могут активировать тромбо-

циты и стимулировать агрегацию через прямые и 
косвенные механизмы [24]. Агрегация тромбоцитов, 

индуцированная клетками опухоли (АТИКО), была 
продемонстрирована на различных клеточных линиях 
злокачественных опухолей: рака поджелудочной 
железы, колоректального рака и рака почки [25]. 

Одним из описанных механизмов АТИКО явля-
ется секреция тромбина раковыми клетками [26]. 
Тромбин – сериновая протеаза, которая превращает 
фибриноген в фибрин, а также активирует факторы 
свертывания крови V, VIII, XI, XIII и рецепторы PAR 
на самих тромбоцитах [27]. Доказано, что клетки 
опухолей поджелудочной железы и легких могут 
активировать тромбоциты за счет секреции тромбина 
и тромбоксана А2 [28]. Опухолевые клетки также 
экспрессируют аденозиндифосфат, который акти-
вирует тромбоциты через рецепторы P2Y1 и P2Y12. 
Тромбоциты высвобождают аденозиндифосфат из 
своих плотных гранул и таким образом активируют 
другие близлежащие тромбоциты [27]. Клетки рака 
предстательной железы и молочной железы могут 
связывать тромбоцитарный FcgRIIa и вызывают 
секрецию плотных гранул в тромбоцитах [29]. Было 
показано, что клетки злокачественных опухолей 
некоторых гистологических подтипов (например, 
плоскоклеточная карцинома и эмбриональные раки) 
экспрессируют подопланин, который связывается 
с экспрессируемым тромбоцитами CLEC-2 (C-type 
lectin-like receptor 2) и индуцирует активацию тром-
боцитов [30].

Молекулярные особенности нарушений гемос-
таза у пациентов как следствие противоопухолевой 
терапии

Препараты, обладающие потенциалом к гипер-
коагуляции

Аспарагиназа. Механизмом действия фермента 
является дезаминирование аминокислоты аспа-
рагин, необходимой для роста лимфоидных клеток. 
Поскольку эта аминокислота требуется для синтеза 
белков печени, происходит снижение содержания 
прокоагулянтов (фибриноген, факторы V, VII, VIII, IX, 
X, XI, a2-макроглобулин, a2-антиплазмин) и антикоа-
гулянтов (антитромбин, плазминоген, протеины C и 
S), что на практике чаще приводит к тромботическим 
осложнениям [31]. Частота тромбозов у детей варьи-
рует в разных исследованиях от 5 до 11% [31, 32].

Гемопоэтические факторы роста. Тромботиче-
ские осложнения часто отмечаются в ответ на прием 
гранулоцитарно-макрофагального колониестиму-
лирующего фактора (ГМ-КСФ) и реже на прием 
гранулоцитарного колониестимулирующего фактора 
(Г-КСФ). По результатам метаанализа, включав-
шего более 1800 пациентов, распространенность 
тромбозов у больных, получавших ГМ-КСФ, состав-
ляла 4,2%, а при приеме Г-КСФ – 1,2% [33]. Коло-
ниестимулирующие факторы приводят к активации 
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коагуляции, повышению содержания фактора VIII, 
тромбин–антитромбиновых комплексов, увеличению 
активности TF у здоровых доноров при аллогенных 
трансплантациях гемопоэтических стволовых клеток 
[34]. ГМ-КСФ усиливает адгезию нейтрофилов, что 
приводит к лейкоцитозу и повышению тромботиче-
ского риска.

Глюкокортикоиды. При использовании препа-
ратов данной группы отмечается увеличение 
содержания и активности протромбина, фактора 
Виллебранда и антитромбина в совокупности со 
снижением фибриногена и плазминогена [35]. Глюко-
кортикоиды используются во многих режимах полихи-
миотерапии, в связи с чем необходимо помнить об их 
повышенном риске тромбогенности.

Третиноин и триоксид мышьяка. Данные препа-
раты используются в терапии острого промиелоци-
тарного лейкоза (ОПЛ). ОПЛ сам по себе является 
крайне протромбогенным заболеванием, промие-
лоциты синтезируют TF и ингибитор фибринолиза 
PAI-1. Терапия третиноином (ATRA) приводит к пода-
влению синтеза TF в промиелоцитах и нормализации 
нарушений коагуляции в течение 4–5 дней. Тромбо-
эмболические осложнения на фоне приема данного 
препарата возникают позже, в течение 1–3 нед [36], 
и могут проявляться в виде тромбозов глубоких вен 
(ТГВ), тромбозов портальной вены, тромбоэмболии 
легочной артерии, а также артериальными тром-
бозами (наиболее часто печени и селезенки) [37]. 
Опухолевые промиелоциты экспрессируют в большом 
количестве такие прокоагулянты, как TF, ускоренный 
апоптоз опухолевых клеток, вызванный антрацикли-
нами или триоксидом мышьяка, что ведет к активации 
TF [38]. Другим возможным осложнением прове-
денной терапии ATRA и мышьяком является диффе-
ренцировочный синдром, при котором в легочных 
альвеолах формируется инфильтрат из созревающих 
миелоидных клеток, что может привести к протром-
ботическому состоянию, связанному с выраженным 
лейкоцитозом [39].

Химиопрепараты. Препараты антрациклинового 
ряда (доксорубицин, даунорубицин, идарубицин, 
эпирубицин) повышают риск возникновения ТГВ, что 
связано с ускоренным апоптозом клеток и активацией 
TF, блеомицин обладает прямой эндотелиотоксич
ностью [2]. Прием метотрексата редко приводит к 
тромбозам за исключением пациентов с полимор-
физмом C677T в гене метилентетрагидрофолатредук-
тазы (MTHFR) [40]. Данная мутация встречается у 11% 
детей с ОЛЛ [41]. Другим частым вариантом является 
полиморфизм A1298C, совместно с C677T они встре-
чаются в > 10% здоровой популяции [42]. Снижение 
активности этого фермента приводит к увеличенному 
содержанию гомоцистеина в крови, обладающего 
протромбогенным и нейротоксическим потенциалом 

[43]. Фторурацил обладает выраженным потенциалом 
развития ТГВ, в исследовании у пациентов с колорек-
тальным раком такой риск составлял 15–17% [44]. 
Прием фторурацила приводит к снижению содер-
жания протеина C, увеличению фибринопептида А, 
повреждению эндотелия [45]. Про цисплатин собрано 
большое количество клинических сведений, указы-
вающих на развитие тромботических осложнений при 
терапии данным препаратом. Цисплатин повышает 
активность TF, приводит к агрегации тромбоцитов 
и увеличению фактора Виллебранда [46]. В одном 
из крупных ретроспективных исследований, вклю-
чавшем > 900 пациентов, получавших цисплатин, 
примерно у 18% развились тромботические ослож-
нения, 11% из которых были артериальными [47]. В 
другом исследовании среди пациентов с герминоген-
но-клеточными опухолями риск тромбозов составлял 
8,4% [48]. Прием цисплатина выраженно увеличивает 
риск возникновения тромботических осложнений по 
сравнению с другими ХП [47]. Перечень препаратов, 
наиболее часто вызывающих гиперкоагуляцию у 
детей, представлен в таблице 1.

Препараты, обладающие потенциалом к гипо-
коагуляции

Моноклональные антитела и таргетные препа-
раты. Бевацизумаб – гуманизированное монокло-
нальное антитело, ингибирующее активность VEGF. 
Длительное время считалось, что данный препарат 
увеличивает риск возникновения тромботических 
осложнений, однако в крупных исследованиях это не 
было подтверждено [49]. При этом был выявлен риск 
развития значимых кровотечений. При проведении 
метаанализа получены данные, что частота развития 
летальных кровотечений среди пациентов, принима-
ющих бевацизумаб, составляет 1,3%, что было значи-
тельно выше, чем в контрольной группе (RR = 2,7 для 
развития такого осложнения) [49]. Одним из меха-
низмов развития геморрагических состояний явля-
ется индуцированная иммунная тромбоцитопения. Ее 
также могут вызывать другие моноклональные анти-
тела (адалимумаб, инфликсимаб, ритуксимаб) и инги-
биторы контрольных точек иммунитета (анти-PD-1 и 
анти-CTLA-4) [50–52]. Для ингибиторов гистоновых 
деацетилаз развитие тромбоцитопении является 
дозолимитирующим эффектом. Механизм развития 
данной побочной реакции заключается в ингибиро-
вании пролиферации мегакариоцитов и высвобо-
ждения тромбоцитов [53]. Возможно, тромбоцитопения 
также связана с нарушением механизмов репарации 
ДНК [54]. Снижение числа тромбоцитов может вызы-
вать иматиниб (возникает у 20% пациентов с хрони-
ческим миелоидным лейкозом [55]). Причиной этого 
может быть вызванный иматинибом синтез антител 
или развитие тромботической микроангиопатии [56].
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Химиопрепараты.  Основным механизмом 
развития геморрагических состояний на фоне приема 
ХП является тромбоцитопения. Она может быть 
вызвана миелосупрессивным эффектом препаратов, 
иммунным разрушением, секвестрацией в селе-
зенке (в связи с печеночной токсичностью), угнете-
нием высвобождения тромбоцитов, ингибированием 
тромбоцитарного фактора роста, апоптозом мега-
кариоцитов и высвобождением токсичных для них 
компонентов в костномозговое окружение [57, 58]. У 
детей наиболее часто тромбоцитопения отмечается 
при гематологических заболеваниях (ОМЛ, ОЛЛ). 
Перечень препаратов, наиболее часто вызывающих 
гипокоагуляцию у детей, представлен в таблице 2 
[59, 60].

Молекулярные механизмы нарушения плазмен-
ного гемостаза при онкологических заболеваниях 
обобщены на рисунке.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Профилактика тромбогеморрагических ослож-
нений при злокачественных опухолях имеет клини-
ческое значение, поскольку они вносят значительный 
вклад в заболеваемость и смертность этих паци-
ентов.  Тромбогеморрагический риск варьирует в 
зависимости от типа и стадии ЗНО и увеличивается 
из-за противоопухолевой терапии. Протромботи-
ческие свойства опухолевых клеток и провоспали-
тельный ответ клеток самого организма существенно 

Таблица 1
Препараты, приводящие к гиперкоагуляции
Table 1
Drugs leading to hypercoagulability
Препараты
Drugs

Механизм
Mechanism

Аспарагиназа
Asparaginase

Снижение синтеза белков печени, особенно антикоагулянтов
Decreased synthesis of liver proteins, especially anticoagulants

Гемопоэтические факторы роста
Hematopoietic growth factors

Активации коагуляции, повышение активности TF, усиление адгезии нейтрофилов
Coagulation activation, increased tissue factor (TF) activity, increased neutrophil adhesion

Глюкокортикоиды
Glucocorticoids

Увеличение содержания и активности протромбина, фактора Виллебранда, антитромбина; снижение 
фибриногена и плазминогена

Increase in the content and activity of prothrombin, von Willebrand factor, antithrombin; decreased fibrinogen and 
plasminogen

ATRA и триоксид мышьяка
ATRA and arsenic trioxide

Индукция апоптоза опухолевых клеток, активация TF, дифференцировочный синдром
Induction of tumor cell apoptosis, TF activation, differentiation syndrome

ХП
Chemotherapy

Антрациклины
Anthracyclines

Индукция апоптоза опухолевых клеток, активация TF
Induction of apoptosis of tumor cells, TF activation

Блеомицин
Bleomycin

Прямая эндотелиальная токсичность
Direct endothelial toxicity

Метотрексат
Methotrexate

Риск тромбообразования повышен у пациентов с полиморфизмами C677T, A1298C в гене MTHFR
The risk of thrombus formation is increased in patients with polymorphisms C677T, A1298C in the MTHFR gene

Фторурацил
Fluorouracil

Снижение протеина C, увеличение фибринопептида А, повреждение эндотелия
Decreased protein C, increased fibrinopeptide A, endothelial damage

Цисплатин
Cisplatin

Повышение активности TF, агрегации тромбоцитов, увеличение фактора Виллебранда
Increased TF activity, platelet aggregation, increased von Willebrand factor

Таблица 2
Препараты, приводящие к гипокоагуляции
Table 2
Drugs leading to hypocoagulation
Препараты
Drugs

Механизм
Mechanism

Моноклональные антитела и таргетные препараты
Monoclonal antibodies and targeted drugs

Адалимумаб, инфликсимаб, ритуксимаб, ингибиторы 
контрольных точек иммунитета
Adalimumab, infliximab, rituximab, immune checkpoint inhibitors

Иммунная тромбоцитопения
Immune thrombocytopenia

Бевацизумаб
Bevacizumab

Иммунная тромбоцитопения, ингибирование VEGF
Immune thrombocytopenia, VEGF inhibition

Иматиниб
Imatinib

Иммунная тромбоцитопения, тромботическая микроангиопатия
Immune thrombocytopenia, thrombotic microangiopathy

Ингибиторы гистоновых деацетилаз
Inhibitors of histone deacetylases

Ингибирование пролиферации мегакариоцитов и высвобождения тромбоцитов
Inhibition of megakaryocyte proliferation and platelet release

ХП
Chemotherapy

Гемцитабин, дактиномицин, даунорубицин, ифосфамид, 
карбоплатин, меркаптопурин, метотрексат, 
оксалиплатин, паклитаксел, циклофосфамид, 
цисплатин, цитарабин, этопозид
Gemcitabine, Dactinomycin, Daunorubicin, Ifosfamide, 
Carboplatin, Mercaptopurine, Methotrexate, Oxaliplatin, Paclitaxel, 
Cyclophosphamide, Cisplatin, Cytarabine, Etoposide

Тромбоцитопения
Thrombocytopenia
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способствуют развитию тромбоза у онкологических 
пациентов. Усилия исследователей значительно 
прояснили клинические и биологические меха-
низмы, лежащие в основе нарушения гемостаза 
при онкологических заболеваниях. Некоторые из 
факторов, участвующих во множественных взаи-
мосвязях, существующих между системой гемостаза 
и биологией злокачественных процессов, могут 
оказаться полезными при создании моделей оценки 
риска не только для тромбозов или кровотечений, 
но и для прогноза течения самого заболевания. 
В настоящее время разработка моделей оценки 
риска для прогнозирования тромбозов и кровоте-
чений в онкологии важна для выявления пациентов 

с высоким риском и создания профилактических  
схем.
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Рисунок 
Молекулярные механизмы нарушения гемостаза в онкологии
Черные стрелки – клеточные процессы; синие стрелки – причинно-следственные связи. PS+ – фосфатидилсерин-положи-
тельные мембранные поверхности; NETоз – процесс формирования нейтрофильной внеклеточной ловушки; vWF – фактор 
фон Виллебранда
Figure 
Molecular mechanisms of hemostasis impairment in oncology
Black arrows – cellular processes; blue arrows – cause-and-effect relationships. CP – cancer procoagulant; PS+ – phosphatidylserine-positive 
membrane surfaces; NETosis – the process of neutrophil extracellular trap formation; vWF – von Willebrand factor
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