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Цель исследования — оценить характер влияния используемых в клинике доз озона на свертывание крови при лечении обожжен-
ных пациентов.

Материалы и методы. В контрольную группу вошли 34 практически здоровых человека. Группу сравнения составили больные, 
получавшие стандартную инфузионно-трансфузионную терапию, принятую в клинике термических поражений (n=58). В изучаемые 
группы вошли пациенты с ожоговой болезнью, которым на фоне традиционных методов лечения проводили курс озонотерапии: внут-
ривенно озон в виде озонированного физиологического раствора с разовой дозой 40–80 мкг (n=10), 120–160 мкг (n=10), 200–250 мкг 
(n=13) и 500 мкг (n=16) по пять процедур. Исследовали состояние системы гемостаза: тромбиновое время, протромбиновое время, 
активированное частичное тромбопластиновое время, концентрация фибриногена, активность антитромбина III.

Заключение. У обожженных пациентов под влиянием озонотерапии и в зависимости от дозы озона наблюдаются в разной степени 
выраженные изменения в системе гемостаза. Наиболее оптимально на показатели свертывающей системы крови воздействует дози-
ровка озона 120–160 мкг, способствующая снижению концентрации фибриногена и повышению активности антитромбина III.
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The aim of the investigation was to assess the effect of clinical ozone doses on blood coagulation in the treatment of burned patients.
Materials and Methods. The control group had 34 of apparently healthy people. The comparison group consisted of patients receiving 

standard infusion-transfusion therapy used in clinic unit of thermal injuries (n=58). The study groups included the patients with burn disease, 
who underwent an ozone therapy course of five ozone procedures against the background of conventional treatment methods. They were 
injected a single dose of ozone intravenously in the form of ozonized saline solution: 40–80 µg (n=10), 120–160 µg (n=10), 200–250 µg (n=13), 
and 500 µg (n=16). The hemostatic system condition was studied by the following parameters: thrombin time, prothrombin time, activated 
partial thromboplastin time, fibrinogen concentration, antithrombin III activity.

Conclusion. The burned patients under the influence of ozone therapy and depending on ozone dose showed varying degrees of marked 
changes in the hemostatic system. The most optimal dosage affecting the blood coagulation system appeared to be the dose of 120–160 µg 
promoting the reduction of fibrinogen concentration and increased antithrombin III activity.
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Современный анализ развития альтерационных 
сдвигов при термической травме включает рассмот-
рение нарушений системы гемостаза как одного из 

первостепенных факторов патогенеза ожоговой бо-
лезни, отягощающего течение заболевания [1, 2]. 
Расстройство механизмов системы свертывания крови 
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при термической травме является классическим при-
мером формирования в организме обожженных так 
называемого порочного круга, когда возникшее ос-
ложнение резко отягощает течение основного заболе-
вания за счет нарушения микроциркуляции, развития 
гипоксии и снижения функции важнейших внутренних 
органов. Так, в печени нарушается биосинтез не толь-
ко биологически активных соединений, участвующих в 
различных метаболических процессах организма, но и 
тех, которые непосредственно связаны с реализацией 
механизмов гемокоагуляции, фибринолиза и действия 
эндогенных антикоагулянтов.

Анализ литературных данных показал, что между 
процессами свободно-радикального окисления и сис-
темой гемостаза существует тесная взаимосвязь [3, 
4]. Известны дозозависимые эффекты озона относи-
тельно системы гемостаза, проявляющиеся как в ги-
покоагуляционном, так и в гиперкоагуляционном воз-
действии [5–8]. Эти факты имеют особую значимость 
при использовании озона в лечении ожоговой болезни, 
которая сопровождается изменениями со стороны сис-
темы гемостаза.

Кроме того, анализ литературы показал отсутствие 
информации, касающейся влияния различных концен-
траций озонированного физиологического раствора, 
вводимого парентерально, на систему гемостаза обож-
женных больных.

Цель исследования — оценить характер влияния 
используемых в клинике доз озона на свертывание 
крови при лечении обожженных пациентов.

Материалы и методы. Объектом исследования 
системы гемостаза служила цитратная кровь людей с 
площадью ожога от 15% и выше. В контрольную груп-
пу вошли 34 практически здоровых человека. Группу 
сравнения составили больные, получавшие стандарт-
ную инфузионно-трансфузионную терапию, принятую 
в клинике термических поражений (n=58). В изучаемые 
группы вошли пациенты, которым на фоне общепри-
знанных методов лечения проводили курс озоноте-
рапии из пяти процедур. Озон вводили внутривенно в 
виде озонированного физиологического раствора с ра-
зовой дозой 40–80 мкг (n=10), 120–160 мкг (n=10), 200– 
250 мкг (n=13) и 500 мкг (n=16). Кровь для исследований 
забирали на 1–4-е сутки (после 1–2 процедур озоноте-
рапии) и на 10–15-е сутки после травмы (в конце курса 
озонотерапии). У пациентов определяли следующие по-
казатели: протромбиновое время свертывания плазмы 
крови, тромбиновое время, активированное частичное 
тромбопластиновое время (АЧТВ), концентрацию фиб-
риногена. О состоянии эндогенных антикоагулянтов су-
дили по активности антитромбина III (AT III).

Результаты и обсуждение. У всех пострадавших 
от термической травмы в группе сравнения отмечено 
повышение концентрации фибриногена относительно 
показателя нормы начиная уже с первых суток после 
травмы, в среднем на 14% (табл. 1). К 10–15-м суткам 
уровень фибриногена был выше на 71% по сравнению 
с показателем здоровых людей. Увеличение высоко-
молекулярного фибриногена повышает риск тромбооб-
разования, вязкость крови. Известно, что фибриноген 

чрезвычайно чувствителен к активным формам кис-
лорода (АФК) [9]. После термической травмы на фоне 
увеличенной интенсивности свободно-радикальных 
процессов возрастает концентрация окисленного фиб-
риногена [10]. Имеются данные о том, что окислительно 
модифицированный фибриноген в зависимости от его 
концентрации и степени окисленности может оказывать 
влияние на факторы свертывания крови, агрегацию 
тромбоцитов и эритроцитов [10–12].

Нами было установлено, что после 1–2 процедур 
озонотерапии не отмечается статистически значимых 
изменений уровня фибриногена по сравнению с анало-
гичным показателем у пациентов, которым озон не при-
менялся. В то же время прослеживается тенденция к 
повышению концентрации данного белка в зависимос-
ти от увеличения дозы вводимого озона (см. табл. 1).

Исследование содержания фибриногена в группах 
после проведения озонотерапии показало, что опти-
мизирующе воздействовал на его уровень озон в дозе 
120–160 мкг, при которой наблюдалось снижение по-
казателя на 31% к концу курса лечения по сравне-
нию с аналогичным параметром группы сравнения. 
Уменьшение концентрации фибриногена под действием 
озона может быть связано со стимуляцией тканевого ак-
тиватора плазминогена окисленным фибриногеном [13]. 
Субстратами плазмина являются не только образующий 
сгусток фибрин, но и некоторые факторы свертывания 
крови, в том числе фибриноген. Таким образом, снижая 
концентрацию фибриногена, в том числе окисленного 
исходно и окисленного в результате прооксидантной те-
рапии, озон в дозе 120–160 мкг способствовал умень-
шению свертываемости крови, тем самым улучшению 
ее реологических свойств и, соответственно, улучше-
нию кровоснабжения и трофики органов и тканей.

Т а б л и ц а  1

Динамика содержания фибриногена под действием  
озона у обожженных пациентов, г/л (M±m)

Группы больных

1–4-е сутки  
после ожога 

(после 1–2 процедур 
озонотерапии)

10–15-е сутки  
после ожога  
(после курса 

озонотерапии)

Здоровые люди  
(контрольная группа)

 
2,80±0,11

Группа сравнения 3,20±0,11 4,800±0,151*

40–80 мкг озона 2,90±0,17 4,40±0,43**+

120–160 мкг озона 3,30±0,33 3,30±0,34#v°

200–250 мкг озона 3,50±0,39 4,70±0,22^

500 мкг озона 3,70±0,33 4,30±0,28

П р и м е ч а н и я: * — р=0 относительно группы сравнения 
на 1–4-е сутки; ** — р<0,05 по сравнению с концентрацией 
фибриногена в начале лечения озоном в дозе 40–80 мкг; 
+ — р<0,05 по сравнению с уровнем фибриногена на 10–15-е 
сутки с использованием озона в дозе 120 мкг; # — р<0,01 от-
носительно группы сравнения на 10–15-е сутки; v — р<0,001 
по сравнению с уровнем фибриногена на 10–15-е сутки с ис-
пользованием озона в дозе 200 мкг; ° — р<0,05 по сравнению 
с уровнем фибриногена на 10–15-е сутки с использованием 
озона в дозе 500 мкг; ^ — р<0,01 по сравнению с содержани-
ем фибриногена в начале лечения озоном в дозе 500 мкг.
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Озон в дозе 40–80 мкг не оказывал заметного вли-
яния на содержание фибриногена. Как и в группе не 
леченных озоном пациентов, в процессе развития ожо-
говой болезни происходило дальнейшее возрастание 
содержания фибриногена (на 52%). Аналогичная дина-
мика гиперфибриногенемии выявлялась при введении 
озона и в других дозах: в дозе 200–250 мкг содержание 
фибриногена увеличилось на 34%, а в дозе 500 мкг — 
на 16% по сравнению с уровнем на 1–4-е сутки после 
травмы (см. табл. 1).

Для оценки внешнего механизма плазменного ге-
мостаза определяли значение протромбинового вре-
мени, которое характеризует активность протромби-
нового комплекса на этапах тромбинообразования. 
Выявлено, что в начале и в конце срока наблюдения 
среднее его значение во всех группах пациентов нахо-
дилось в диапазоне референтных значений параметра 
(12,9–18,5 с).

Тромбиновое время, характеризующее скорость 
превращения фибриногена в фибрин, у всех обсле-
дованных больных незначительно варьирует от сред-
него арифметического значения у здоровых людей 
(15,2±0,15 с) в пределах диапазона нормы во все сроки 
наблюдения независимо от дозы озона. Исключение 
составляет тенденция к гипокоагуляции, выявленная 
при использовании физиологического раствора с до-
зой озона 120–160 мкг к концу курса озонотерапии: 
усредненное тромбиновое время удлинилось на 14%. 
Механизм такого влияния озона может быть связан с 
модифицирующим действием АФК на белки свертыва-
ющей системы крови. АФК, а также окисленный фиб-
риноген могут не только выступать в роли факторов, 
активирующих гемостаз, но и оказывать ингибирую-
щее действие на компоненты гемокоагуляционного 
каскада, имеющие фосфолипидную структуру и за счет 
этого легко поддающиеся окислению.

Активированное частичное тромбопластиновое 
время является пробой, чувствительной к плазмен-
ным дефектам свертывания, особенно к дефициту XII, 
XI, IX и VIII факторов, обеспечивающих внутренний 
механизм свертывания. Нами установлено, что АЧТВ 
у обожженных пациентов контрольной группы и всех 
пациентов, получавших озон, существенно не отлича-
ется от среднего арифметического значения показа-
теля (39,90±0,61 с) и находится в пределах, близких к 
нормальным значениям параметра, во все сроки на-
блюдения.

Состояние системы защиты крови от прогрессиро-
вания гиперкоагуляции оценивали по активности ан-
титромбина III, на долю которого приходится 75–80% 
всего антикоагулянтного потенциала крови. АТ III яв-
ляется ингибитором тромбина, факторов Ха, IXa, ХIa, 
XIIa. Полученные данные свидетельствуют о сниже-
нии активности АТ III в результате термической трав-
мы уже на 1–4-е сутки после травмы по сравнению 
с уровнем показателя практически здоровых людей 
(табл. 2), что согласуется со опубликованными в лите-
ратуре данными [14]. В эти сроки внутривенное введе-
ние озона не оказало влияния на активность данного 
антикоагулянта.

После проведенной озонотерапии не выявлено зна-
чительных изменений в динамике активности АТ III при 
использовании озона в разовой дозе 40–80 мкг. У паци-
ентов, получавших озон в дозе 120–160 мкг, отмечено 
значительное увеличение активности АТ III — на 32% по 
сравнению с уровнем показателя в начале курса лече-
ния и на 21% по сравнению со значением параметра в 
группе сравнения на 10–15-е сутки с момента получения 
термической травмы. Более выраженное и статистичес-
ки значимое повышение активности АТ III было зафик-
сировано при использовании озона в дозе 200–250 мкг 
в конце срока наблюдения (на 55% — по сравнению с 
уровнем изучаемого параметра после 1–2 процедур 
озонотерапии и на 44% — по сравнению со значением 
показателя у пациентов, которым озон не применялся). 
Такие изменения активности АТ III могут быть связаны 
с корригирующим влиянием озона на белковосинтези-
рующую функцию печени [15], где и синтезируется этот 
антикоагулянт. Поскольку АТ III является наиболее мощ-
ным ингибитором тромбина, трансформирующего фиб-
риноген в фибриновые микротромбы, то увеличение 
активности AT III, ведущее к снижению микротромбооб-
разования, следует расценивать как важный терапевти-
ческий результат озонотерапии.

Менее выраженная активность АТ III при использо-
вании озона в дозе 500 мкг может быть обусловлена 
тем, что увеличение количества АФК и гидроперекисей 
липидов при введении озона сопровождается усилени-
ем потребления АТ III. Это, в свою очередь, может спо-
собствовать развитию тромбоопасной ситуации.

На основании проведенного исследования можно за-
ключить, что применение парентерального метода озо-
нотерапии в лечении обожженных пациентов сопровож-
дается изменениями в системе гемостаза, зависящими 
от концентрации озона в физиологическом растворе. 
Окислительное воздействие активных форм кислорода 

Т а б л и ц а  2

влияние озона в различных дозах на активность аТ III  
в ранние сроки ожоговой болезни, % (M±m)

Группы больных

1–4-е сутки  
после ожога  

(после 1–2 процедур 
озонотерапии)

10–15-е сутки  
после ожога  
(после курса 

озонотерапии)

Здоровые люди 97,10±2,02

Группа сравнения 68,90±1,69 74,60±2,05

40–80 мкг озона 71,70±4,13 77,70±8,23

120–160 мкг озона 71,50±8,11 94,50±2,63*+v

200–250 мкг озона 70,50±1,67 109,70±10,31#^

500 мкг озона 71,70±4,63 82,10±3,18°

П р и м е ч а н и я: * — р<0,05 по сравнению с активностью AT 
III в начале курса лечения озоном; + — р<0,05 относительно 
группы сравнения на 10–15-е сутки; v — р<0,05 по сравнению 
с активностью АТ III на 10–15-е сутки с использованием озона 
в дозе 500 мкг; # — р<0,01 по сравнению с активностью AT III 
в начале курса лечения озоном; ^ — р<0,005 по сравнению с 
контролем на 10–15-е сутки; ° — р<0,01 по сравнению с ак-
тивностью AT III в начале курса лечения озоном.

Определение доз озона на основе показателей системы гемостаза у обожженных больных
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приводит к сдвигам в функциональном состоянии этой 
системы и играет важную роль в адаптации организ-
ма, в частности в системе эндогенных антикоагулянтов 
крови. Назначение системной озонотерапии при ожого-
вой болезни должно учитывать степень выраженности 
нарушений в системе гемостаза.

Заключение. У обожженных пациентов под влияни-
ем озона и в зависимости от его дозы наблюдаются в 
разной степени выраженные изменения в системе ге-
мостаза. Наиболее оптимально на показатели сверты-
вающей системы крови воздействует дозировка озона 
120–160 мкг.
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