
ВОССТАНОВИТЕЛЬНАЯ МЕДИЦИНА/RESTORATIVE MEDICINE

48 Вестник медицинского института непрерывного образования / Том 3, выпуск № 3, 2023

АННОТАЦИЯ
Подбор антитромботической терапии пациентам с ишемической болезнью сердца (ИБС) и сопутствующей патологией, 
несмотря на клинические рекомендации и шкалы, определяющие риск тромбозов и кровотечений, в некоторых случаях 
может представиться затруднительным. В практической деятельности каждого врача может возникнуть клиническая си-
туация, не укладывающаяся в рамки общих рекомендаций. Практический опыт и определение показаний к применению 
антикоагулянтов в зависимости от дозировки в каждом конкретном случае поможет в безошибочном выборе комбинации 
антитромботической терапии. Представлен клинический пример пациента ИБС очень высокого риска с сопутствующей 
травматологической патологией, требующей подбора антитромботической терапии.
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ABSTRACT
Ne selection of antithrombotic therapy for patients with coronary heart disease (CHD) and concomitant pathology, despite 
clinical recommendations and scales deOning the risk of thrombosis and bleeding may be diPcult in some cases. Each doctor 
may face a clinical situation that does not Ot within the general recommendations. Practical experience and determination of 
indications for the use of anticoagulants depending on the dosage in each speciOc case will help in the faultless choice of a 
combination of antithrombotic therapy. A clinical example of a very high-risk CHD patient with concomitant traumatological 
pathology requiring the selection of antithrombotic therapy is presented.
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Показания к приему антитромботической (анти-

агрегантной и антикоагулянтной) терапии четко опре-
делены в современных клинических рекомендациях [1].  
В зависимости от стадии заболевания и/или сочетания 
его с другими фоновыми нозологиями и их осложнени-
ями указаны дозировка и длительность приема препа-
ратов. Антитромботическая терапия назначается при 
кардиологической, травматологической, хирургической, 
неврологической патологиях. Подбор терапии у комор-
бидных пациентов чаще всего не представляет затруд-
нений, сложности могут возникнуть при  назначении 
препаратов пациентам с сочетанием нескольких забо-
леваний различного генеза. Во избежание осложнений 
антитромботической терапии, таких как тромбоз и кро-
вотечение, комбинация и дозировка препаратов должна 
быть четко определена. Для оценки риска тромбообра-
зования распространена шкала CHA2DS2-VASc [2]. Для 
оценки риска и тяжести кровотечения в настоящее вре-
мя известны следующие шкалы: классификация тяже-
сти кровотечений согласно критериям группы TIMI [3], 
классификация тяжести кровотечений согласно крите-
риям группы GUSTO [4], классификация тяжести кро-
вотечений BLEEDSCORE  [5], классификация тяжести 
кровотечений по BARC [6], ШКАЛА HEMORR2HAGES 
риска геморрагического инсульта [7], шкала HAS-BLED 
[8], оценки риска развития кровотечений у пациентов с 
фибрилляцией предсердий, получающих антикоагулян-
ты, шкала PRECISE-DAPT для оценки риска кровотече-
ний при определении длительности двойной антиагре-
гантной терапии [9] и т.д. Каждая из шкал используется 
в определенной клинической ситуации.

Антитромботическая терапия в кардиологии. 
Антитромботическая терапия является неотъемлемым 
атрибутом в фармакотерапии пациентов ИБС очень 
высокого риска [10]. Подбор оптимальной комбина-
ции, дозировки и длительности терапии зависит от 
временного интервала после перенесенных острых ко-
ронарных событий, вмешательств на коронарных сосу-
дах, сопутствующей патологии. Пациенты, перенесшие 
острый инфаркт миокарда, ангиопластику коронарных 
артерий, аорто-коронарное шунтирование нуждаются 
в пожизненном приеме антиагрегантов. Предпочтение 
отдается ацетилсалициловой кислоте (АСК) 75–100 
мг в защитной оболочке или при противопоказаниях  
к приему АСК назначают клопидогрель 75 мг/сут [10]. 
В течение первого года (а иногда и дольше) при вышеу-
казанных клинических ситуациях пациент нуждается в 
приеме двойной антиагрегантной терапии (АСК+клопи-
догрель). Тикагрелор, как альтернатива клопидогрелю, 
используется в случаях непереносимости АСК и клопи-
догреля [10]. Альтернативой тикагрелору может высту-
пать прасугрель [11]. Принимается он в дозировке 90 мг 
2 р/сут. в течение 1 года после стентирования или ОКС. 
Прасугрель и тикагрелор противопоказаны при высо-
ком риске кровотечения, особенно у пациентов старче-
ского возраста [12].

Важную роль в профилактике тромбообразова-
ния играют также антикоагулянты. В настоящее время 
известны и широко применяются следующие прямые 
оральные антикоагулянты (ПОАК): прямой ингиби-
тор тромбина дабигатран (Прадакса) [13], прямые 
ингибиторы Xа фактора ривароксабан (Ксарелто) [14] 
и апиксабан (Эликвис) [15]. В отличие от непрямых 
антикоагулянтов, антагонистов витамина К (АВК) на-
значение ПОАК не требует обязательного контроля 
показателей гемостаза, что намного облегчает при-
ем этих препаратов для врачей и пациентов. Кроме 
того, на основании крупномасштабных исследова-
ний, ARISTOTLE (апиксабан), RE-LY (дабигатран), 
ROCKET AF (ривораксабан) и ПОАК доказали свою 
эффективность и безопасность. В настоящее время 
при многих патологических состояниях ПОАК вытес-
нили варфарин, а показания к приему варфарина в на-
стоящее время ограничены. К абсолютным показани-
ям  к назначению варфарина относятся: механические 
протезы клапанов сердца,  биопротезы клапанов серд-
ца в течение 6 месяцев после операции, фибрилляция 
предсердий клапанного происхождения (умеренный 
и выраженный стеноз митрального клапана),  тром-
бированная аневризма левого желудочка, выраженная 
почечная недостаточность (КК менее 15 мл/мин), ма-
лая масса тела (менее 50 кг) и избыточная масса тела 
(более 150 кг) (16).

Показаниями к приему антикоагулянтов явля-
ются: 
• пароксизмальная и постоянная форма мерцатель-

ной аритмии для профилактики инсультов;
• профилактика венозных тромбоэмболий при 

больших ортопедических вмешательствах;
• лечение и профилактика рецидивов тромбоза 

глубоких вен и тромбоэмболии легочной арте-
рии;

• профилактики смерти вследствие сердечно-сосу-
дистых причин, инфаркта миокарда и тромбоза 
стента у пациентов после острого коронарного 
синдрома (ОКС);

• профилактика инсульта, инфаркта миокарда и 
сердечно-сосудистой смерти, а также острой 
ишемии конечностей и общей смертности у паци-
ентов с ИБС или заболеваниями периферических 
артерий.
Комбинированная терапия, антиагрегант и 

антикоагулянт назначается у коморбидных и поли-
морбидных  пациентов. Например, у больных ИБС 
с сопутствующей мерцательной аритмией в течение 
1 года после коронарных событий и операций на ко-
ронарных сосудах необходимо принимать тройную,  
а позже — двойную антитромботическую терапию [1]. 
Длительность тройной терапии определяется алго-
ритмом длительности приема тройной антитромбо-
тической терапии [17]. Продолжительность приема 
и комбинации препаратов антитромботической тера-
пии представлены на схеме.
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Антитромботическая терапия в травматоло-
гии. У пациентов, подвергшихся большим ортопе-
дическим оперативным вмешательствам на нижних 
конечностях, к которым относят тотальное эндопро-
тезирование коленного и тазобедренного сустава,  
в качестве профилактики тромбоэмболических ос-
ложнений (ТЭО) показан прием ривароксабана, апик-
сабана или дабигартана. При профилактике венозной 
тромбоэмболии рекомендованы к использованию 

низкомолекулярный гепарин, фондапаринукс, дабига-
тран, ривароксабан, нефракционированный гепарин, 
антагонист витамина К, а при невозможности их на-
значения — ацетилсалициловая кислота. В клиниче-
ской практике предпочтение отдается ПОАК, харак-
теристика которых наглядно представлена в таблице 
[18]. Характеристика препаратов и дозировки при 
профилактике ТЭО при ортопедических вмешатель-
ствах приведены в таблице. 

Таблица. Фармакокинетические особенности представителей группы ПОАК при назначении после ортопедических операций 

Целевая молекула Дабигатран Ривароксабан Апиксабан

Ингибитор IIa Xa Xa

Режим дозирования, в сутки В день операции 110 (75*) мг, далее 220 (150*) 
мг × 1 раз

10 мг × 1 раз 2,5 × 2 раза

1-я доза после операции после 
достижения гемостаза, не ранее 
чем через

1–4 ч 6–10 ч 12–24 ч

Биодоступность  80– 6 % 100% 50 %

Связь с белками плазмы крови 35 % 92–95 % 87 %

Период полувыведения 12–14 ч 9–13 ч 8–15 ч

Метаболизм Печеночный: пролекарство (дабигатрана 
этексилат) гидролизуется до лекарства 

(дабигатран). Далее дабигатран конъюгирует 
с глюкуроновой кислотой с образованием до 
4 активных метаболитов, каждый из которых 
составляет <10 % от общего количества 

дабигатрана в плазме.

Печеночный: окислительный 
метаболизм через систему 

цитохрома CYP3A4/5 и CYP2J2

Печеночный: окислительный 
метаболизм в основном через 
систему цитохрома CYP3A4/5 
с незначительным вкладом от 

CYP1A2, CYP2C8/9/19 и CYP2J2

Почечная экскреция 80 % 66 % (36 % — в неизменном виде 
и 30% в качестве неактивного 

метаболита)

25 %

Другая экскреция — 28 % — через ЖКТ (7 % в 
неизменном виде и 21 % в качестве 

неактивного метаболита)

25 % – через ЖКТ

* — при наличии у пациента дополнительных факторов риска венозного тромбоза. 
АК — антикоагулянты; НМГ — низкомолекулярный гепарин; НФГ — нефракционированный гепарин; АВК — антагонист витамина К; АСК – ацетилсалициловая кислота.

Схема назначения антитромботической терапии у пациентов ИБС и сопутствующей патологией.

Пациенты с ИБС

ОИМ  и/или ангиопластика и/или АКШ в течение 1 года

АСК + клопидогрель (Тикагрелор)

АСК или клопидогрель

ОИМ  и/или ангиопластика и/или АКШ более 1 года

ОИМ или/и стент или/и АКШ +ФП (пар/пост)

В течение 1-6 месяцев АСК+клопидогрель +ПОАК* 

ОИМ или/и стент или/и АКШ +ФП (пар/пост)  
более 1 года – ПОАК**  

ОИМ или/и стент или/и АКШ +ФП (пар/пост)  
более 1-6 мес до 1 года АСК или клопидогрель+ПОАК*  

*при комбинированной терапии ПОАК с антиагрегантами дозировка подбирается индивидуально
**при монотерапии ПОАК дозировка подбирается индивидуально
АСК – ацетилсалициловая кислота, ОИМ – острый инфаркт миокарда, АКШ – аорто-коронарное шунтирование, ФП – фибрилляция предсердий.
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Однако не все клинические ситуации находят от-
ражение в рекомендациях к применению ПОАК. Гораздо 
сложнее подобрать терапию пациентам с кардиальной и 
сопутствующей, например, травматологической патоло-
гией. Подобный пример приведен ниже.

ОПИСАНИЕ СЛУЧАЯ
Клинический пример. Пациент С., 1938 года рожде-

ния, поступил в травматологическое отделение на реаби-
литацию после протезирования левого тазобедренного 
сустава. При поступлении предъявлял жалобы на уме-
ренные боли в области оперированного сустава.  Кар-
диальных жалоб не отмечал. У пациента длительный 
ишемический анамнез, двукратный, перенесенный ОИМ 
(2006, 2015 г.г.), стентирование коронарных артерий (2006, 
2015, 2018 г.г.), а также гипертоническая болезнь в течение 
многих лет. Принимает постоянно в течение последнего 
года бисопролол 5 мг/сут., периндоприл 4 мг/сут., амло-
дипин 5 мг/сут., аторвастатин 20 мг/сут., АСК 75 мг/сут.  
В течение 1 года диагностирован кальцинированный по-
рок (незначительный стеноз) аортального клапана. Из со-
путствующих заболеваний облитерирующий атероскле-
роз сосудов нижних конечностей,  эрозивный эзофагит, 
хронический гастрит в стадии ремиссии. Курит в течение 
60 лет по 7–10 сигарет в день, алкоголь употребляет уме-
ренно. Наследственность по сердечно-сосудистым забо-
леваниям не отягощена. 

Объективно состояние пациента при осмотре 
удовлетворительное. Рост 167 см., вес 67 кг. Кожные по-
кровы и видимые слизистые обычной окраски, нижние 
конечности — в эластичных бинтах. Дыхание проводит-
ся во все отделы, хрипов нет. Тоны сердца ритмичные, 
глухие, систолический шум над аортой. АД 120/70 мм 
рт. ст., ЧСС 80 уд/мин. Живот мягкий, безболезненный. 
Стул оформленный, регулярный, дизурии нет.

ЭКГ: ритм синусовый, ЧСС 85 уд/мин. ЭОС от-
клонена влево. Рубцовые изменения нижне-боковой 
стенки ЛЖ.

ЭхоКГ: незначительный кальцинированный сте-
ноз аортального клапана с недостаточностью 1 ст., ги-
пертрофия ЛЖ, глобальная систолическая функция ЛЖ 
снижена (48  %), гипокинез базального задне-бокового 
сегмента ЛЖ. Общий анализ крови и мочи — без от-
клонений, в биохимическом анализе обращают на себя 
внимание показатели липидного профиля (холестерин 
(ХС) общий 5,5  ммоль/л, липопротеины низкой плот-
ности (ЛПНП) 3,6 ммоль/л, триглицериды 1,7 ммоль/л, 
остальные показатели в норме. Коагулограмма АЧТВ 
31,6 с, протромбиновое  время 11,2 с, МНО 0,92 ед, тром-
биновое  время 15,7  с., протромбин по Квику 115,5 %, 
фибриноген 4,6 г/л.

Диагноз. Гипертоническая болезнь III ст., артери-
альная гипертензия 0 ст., медикаментозно достигнутая, 
риск 4 (СКФ по CKD-EPI 85 мл/мин/1,73м2). ХСН 0-1. 
ИБС. Стенозирующий атеросклероз коронарных арте-
рий. ПИКС (2006, 2015 г.г.), стентирование коронарных 
артерий (2006, 2015, 2018 г.г.). Незначительный кальци-

нированный стеноз аортального клапана с недостаточ-
ностью 1 ст.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В связи с проведенным эндопротезированием 

тазобедренного сустава с целью профилактики тром-
боэмболических осложнений пациенту показан прием 
антикоагулянта, предпочтительно ПОАК (в данном 
случае ривароксабан 10 мг/сут). Целью консультации 
кардиолога была коррекция терапии, в том числе ан-
титромботической (комбинированный прием АСК и 
ривароксабана или монотерапия ривароксабаном). 

С учетом высокого пульса увеличена дозировка 
бисопролола 10 мг/сут, а также с учетом того, что це-
левой уровень ЛПНП не достигнут (в данном случае 
он составляет 1,4 ммоль/л), скорректирована дозиров-
ка статинов (аторвастатин 40 мг/сут). Рекомендовано 
продолжить прием комбинации АСК 75–100 мг/сут и 
ривароксабана 10 мг/сут. 

ОБСУЖДЕНИЕ 
Особого внимания заслуживает подбор анти-

тромботической терапии. Учитывая срок после пе-
ренесенных острых кардиальных событий (ОИМ, 
стентирования КА) более года, необходимо по всем 
рекомендациям отменить АСК, продолжить прием 
ПОАК (ривароксабана, апиксабана или дабигатра-
на). При прочих равных условиях, например, при со-
путствующей мерцательной аритмии, используется 
именно такая схема лечения. При расчете дозировки 
ривароксабана, учитывая высокую фильтрационную 
способность почек, монотерапия ривароксабаном в 
дозировке 10 мг недостаточна. При сопутствующей 
мерцательной аритмии в данном клиническом случае 
показан прием ривароксабана 20 мг/сут. Учитывая по-
казания к приему ПОАК как профилактику тромбоэм-
болических осложнений прием ривароксабана 10 мг/
сут для профилактики коронарных событий недоста-
точен, рекомендована комбинация АСК 75–100 мг/сут 
и ривароксабана 10 мг/сут.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В данной статье приведен пример подбора ан-

титрмботической терапии на примере ривароксабана. 
Комбинация антитромботической терапии зачастую 
сложна, особенно при высоком риске кровотечений 
и тромбообразования и при очень высоком сердеч-
но-сосудистом риске. Стараясь удержать баланс меж-
ду риском кровотечения и осложнений, вызванных 
тромбообразованием, важно тщательно подойти к 
расчету дозировки антикоагулянта, как в данном кли-
ническом примере. Расчет показаний к выбору дози-
ровки ПОАК (учитывая высокую фильтрационную 
способность почек, являющуяся ведущей в выборе до-
зировки ривароксабана) позволит безошибочно подо-
брать дозировку и комбинацию антитромботической 
терапии.
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