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ВВЕДЕНИЕ

1.1. Учебное пособие предназначено для практикующих врачей различ-
ных специальностей (неврологи, нейрохирурги, студенты медицинских ву-
зов, клинические ординаторы и др.), применяющих в своей практике анти-
коагулянты, а также для организаторов здравоохранения, заинтересованных 
вопросами безопасности фармакотерапии. 

1.2. Цель учебного пособия:

Представить алгоритмы назначения антитромботической терапии при 
ведении пациентов с ОНМК для обеспечения эффективной и безопасной 
терапии, опираясь на основы клинических руководств, рекомендаций и ин-
струкций по медицинскому применению антикоагулянтов.

1.3. Задачи учебного пособия:

• Обобщение и стандартизация протоколов по антитромботической тера-
пии у пациентов с ОНМК;

• Формирование алгоритма подбора антитромботической терапии у па-
циентов с ОНМК в зависимости от клинической ситуации и индивиду-
альных особенностей пациента;

• Повышение безопасности применения и эффективной профилактики не-
благоприятных побочных реакций (НПР) при терапии антикоагулянтами.

1.4. Терминология, используемая в области безопасности применения 
лекарственных средств

По данным экспертов ВОЗ официальным признан термин «неблагопри-
ятная (нежелательная) побочная реакция», под которым следует понимать 
любую непреднамеренную и вредную для организма человека реакцию, 
возникающую при использовании лекарственного средства (ЛС) в рекомен-
дуемых дозах с целью профилактики, диагностики, лечения заболеваний 
или для коррекции физиологических функций. Таким образом, между при-
менением ЛС и развитием НПР имеется причинно-следственная связь [1].

Помимо НПР, в литературе встречается более широкий по смыслу термин, 
также признанный экспертами ВОЗ, «нежелательное (неблагоприятное) явле-
ние» (НЯ) - любое неблагоприятное с медицинской точки зрения событие, возни-
кающее во время лечения ЛС и не обязательно имеющее с ним причинно-след-
ственную связь (оно может только совпадать по времени с приемом препарата). 
Однако стоит отметить, что при установлении врачом причинно-следственной 
связи между вредом для здоровья и применением ЛС любое НЯ становится НПР.

Также в литературе часто можно увидеть термин «нежелательная (небла-
гоприятная) лекарственная реакция», который является синонимом НПР и 
термин «побочный эффект», который не является общепринятым и офици-
альным ввиду того, что толкуется по-разному отдельными авторами.
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Помимо вышеуказанных следует иметь в виду еще два термина, офици-
ально принятых экспертами ВОЗ:

• «непредвиденные (неожиданные) побочные реакции» — реакции, све-
дения о природе и тяжести которых отсутствуют в инструкции по ме-
дицинскому применению ЛС, и которые не ожидаются (т. е. речь идет о 
неизвестных реакциях на ЛС);

• «серьезные побочные реакции» — любые неблагоприятные клинические 
проявления, которые вне зависимости от дозы ЛС требуют госпитализа-
ции или ее продления; приводят к стойкому снижению трудоспособно-
сти либо к стойкой потере трудоспособности и/или инвалидности; явля-
ются врожденной аномалией/пороком развития; приводят к смерти.

Знание этих терминов необходимо ввиду того, что при их выявлении не-
обходимо оповещение уполномоченного федерального органа исполнитель-
ной власти, осуществляющего государственный контроль и надзор в сфере 
здравоохранения.

1.5. Частота развития и методы профилактики НПР

По данным статистики, ежегодно в США регистрируют в среднем до 2 
млн серьезных НПР, из которых до 100 тыс. – с летальным исходом [1].

Наиболее частыми причинами смерти от НПР являются:
• кровотечения (прежде всего, желудочно-кишечные);
• нарушения кроветворения (миелотоксичность), в т. ч. агранулоцитоз; 
• поражения печени (гепатотоксичность); 
• поражения почек (нефротоксичность); 
• анафилактический шок.
В России НПР развиваются у 8–27% (в зависимости от степени тяжести 

состояния) пациентов, находящихся на стационарном лечении.
Экспертами ВОЗ выделены следующие 4 типа НПР:
• А (предсказуемые НПР) — реакции, являющиеся результатом фарма-

кологического действия ЛС (обусловленные его фармакодинамикой), 
которые зависят от дозы ЛС;

• В (непредсказуемые НПР) — реакции, как правило, иммунологической 
(точнее, аллергической) природы, не зависящие от дозы ЛС;

• С («химические» НПР) — реакции, возникающие при длительном при-
менении ЛС (физическая и психическая зависимость, синдром отмены);

• D (отсроченные НПР) — возникают через несколько месяцев или даже 
лет после отмены ЛС (тератогенность, мутагенность, канцерогенность, 
нарушения репродуктивной функции).

При применении ЛС специалисты системы здравоохранения чаще всего стал-
киваются с НПР первых двух типов (А и В). Знание типов НПР необходимо для 
формирования методов их профилактики и своевременной коррекции терапии.

Основным методом профилактики НПР типа А является строгое приме-
нение ЛС в соответствии с инструкцией по его медицинскому применению 
(табл. 11). Кроме того, необходимо провести оценку риска развития и по-
тенциальную тяжесть НПР, для чего необходимо осуществить:
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• Тщательный сбор фармакологического анамнеза пациента;
• Оценить наличие факторов риска возникновения НПР;
• Оценить состояние функции элиминирующих органов;
• Оценить фармакологические свойства ЛС (широту терапевтического 

диапазона, прогнозируемые НПР);
• Оценить возможности межлекарственных взаимодействий;
• При необходимости провести фармакогенетическое исследование.
Учитывая, что НПР типа В являются непредсказуемыми, их профилактика 

представляется более сложной задачей. Для их профилактики необходимо осу-
ществить тщательный сбор фармакологического и аллергологического анамне-
за (установление наличия у пациента и ближайших родственников аллергиче-
ских заболеваний, аллергии на ЛС, химические агенты, растения, пищу и пр., 
наличия в анамнезе непереносимости и «необычных» реакций на ЛС).

Для удобства ниже представлена классификация антитромботических 
препаратов (схема 1). В классификации указаны наиболее часто используе-
мые препараты, вошедшие в схемы терапии в данном руководстве.
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ГЛАВА 1. ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПОКАЗАНИЙ И ОЦЕНКА РИСКОВ

I. Оценка тяжести инсульта и риска развития инсульта после ТИА
На выбор антитромботической терапии при остром сосудистом событии оказы-

вает влияние степень его тяжести, которую необходимо учитывать по оценке ре-
зультата по шкалам: NIHSS (Шкала инсульта  Национального института здоровья) 
и ABCD2 (шкала оценки риска развития ОНМК после перенесенной ТИА).

Шкала NIHSS [2] (табл. 1) позволяет объективно количественно оценить сте-
пень тяжести инсульта.

Таблица 1. Шкала NIHSS

Клинический признак Баллы

Уровень сознания

В сознании, активно реагирует 0
Сомноленция, разбудим при минимальном раздражении 1
Сопор, требуется повторная стимуляция 2
Кома, реакции на уровне рефлексов или нет вообще 3

Ответы на 
вопросы

На оба вопроса правильный ответ 0
На один вопрос правильный ответ 1
Ни на один вопрос не дан правильный ответ 2

Выполнение 
команд

Обе команды выполнены правильно 0
Одна команда выполнена правильно 1
Ни одна команда не выполнена правильно 2

Движения 
глазных яблок

Норма 0
Частичный паралич взора 1
Тоническое отведение глаз или полный паралич взора 2

Поля зрения
Норма 0
Частичная гемианопсия 1
Полная гемианопсия 2

Парез лицевой 
мускулатуры

Норма 0
Минимальный паралич (асимметрия) 1
Частичный паралич (нижняя группа мышц) 2
Полный паралич (верхняя и нижняя группа мышц) 3

Движения в руке 
(оценки для левой 

и правой)

Нет опускания поднятой руки в течение 10 с 0
Опускает руку после короткого держания (< 10 с) 1
Некоторое сопротивление силе тяжести без подъема руки 2
Рука падает без сопротивления силе тяжести 3
Нет активных движений 4
Ампутация или искусственный сустав -
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Движения в ноге 
(оценки для левой 

и правой)

Нет опускания поднятой ноги в течение 5 с 0
Опускает ногу после короткого держания (< 5 с) 1
Некоторое сопротивление силе тяжести без подъема ноги 2
Нога падает без сопротивления силе тяжести 3
Нет активных движений 4
Ампутация или искусственный сустав -

Атаксия 
конечностей (если 
не из-за слабости)

Нет 0
В одной конечности 1
В двух конечностях 2

Чувствительность 
(учитывается 

только по 
гемитипу)

Норма 0
Мягкие или средние нарушения 1
Значительное или полное нарушение чувствительности 2

Афазия

Нет афазии 0
Мягкая афазия 1
Сильная афазия 2
Полная афазия 3

Дизартрия

Нормальная артикуляция 0
Мягкая или средняя, не выговаривает некоторые слова 1
Сильная дизартрия 2
Интубация или другой физический барьер -

Агнозия
(игнорирование)

Нет агнозии 0
Игнорирование одной сенсорной модальности по гемитипу 1
Выраженная гемиагнозия или > чем в одной модальности 2

Интерпретация результатов, полученных при вычислении баллов, получен-
ных по шкале NIHSS отражен в таблице 2.
 

Таблица 2. Интерпретация результата оценки по шкале NIHSS

Тяжесть ИИ NIHSS, баллы
Нет симптомов инсульта 0
Малый инсульт 1 - 4
Умеренный инсульт 5 - 15
Умеренно-тяжелый инсульт 16 - 20
Тяжелый инсульт 21 - 42

На данный момент на этапе разработки находится шкала POST-NIHSS (прило-
жение 1), являющаяся модификаций шкалы NIHSS для увеличения прогностиче-
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ской точности при инсультах в вертебробазилярном бассейне. Однако, на данный 
момент шкала не валидизирована для применения в клинической практике.

Предсказать ранний риск инсульта в течение первых 2, 7 и 90 дней после 
транзиторной ишемической атаки позволяет шкала ABCD2 [3] (табл. 3).

Таблица 3. Шкала ABCD2

Параметр Баллы
Возраст ≥ 60 1
Артериальное давление ≥ 140/90 мм рт. ст. 1

Клинические симптомы:
• нарушение речи без гемипареза 1
• гемипарез 2

Длительность наличия симптомов:
• 10-59 мин 1
• ≥ 60 мин 2
Сахарный диабет 1

 Интерпретация результатов шкалы ABCD2 отражена в таблице 4.

Таблица 4. Интерпретация результатов оценки по шкале ABCD2

Баллы 0-3 4-5 6-7
Риск инсульта в 
течение 2 дней 1.0% 4.1% 8.1%

Риск инсульта в 
течение 1 недели 1.2% 5.9% 11.7%

Риск инсульта в 
течение 3 месяцев 3.1% 9.8% 17.8%

На данный момент существует шкала ABCD3I (приложение 2) для прогно-
зирования риска раннего инсульта после ТИА, являющаяся модификацией 
шкалы ABCD2, однако она так же еще не валидизировнная для применения в 
клинических рекомендациях.

Перед началом терапии антикоагулянтами лечащий врач обязан про-
извести оценку риска развития тромбоза и кровотечения при назначении 
АК-препарата индивидуально по отношении к каждому пациенту. Для этих 
целей используются шкалы для прогнозирования риска инсульта у паци-
ентов с неклапанной фибрилляцией предсердий (шкала CHA2DS2-VASc), 
шкала оценки риска значительных кровотечений у пациентов с фибрилля-
цией предсердий (шкала HAS-BLED) и шкала оценки риска кровотечений 
у пациентов с ВТЭО (шкала RIETE).
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II. Шкалы, используемые при оценке рисков у пациентов с ФП

Шкала прогнозирования риска инсульта у пациентов с неклапанной фибрил-
ляцией предсердий [5] (табл. 5) является более предпочтительной в сравнении 
со шкалой CHADS2 по данным ряда исследований [4]

Данная шкала широко используется в клинической практике и является прове-
ренным инструментом для прогнозирования риска инсульта у пациентов с ФП.

Таблица 5. Шкала CHA2DS2-VASc

Факторы риска Баллы

Хроническая сердечная недостаточность 
Клиника сердечной недостаточности или объективное снижение фракции 
выброса левого желудочка

1

Артериальная гипертония 
Как минимум двукратная регистрация АД в покое > 140/90 мм рт. ст. или 
прием гипотензивных препаратов

1

Возраст 75 лет или старше 2

Сахарный диабет
Гликемия натощак >125 мг/дл (>7 ммоль/л) или прием оральных 
гипогликемических препаратов и/или инсулина

1

Инсульт, транзиторная ишемическая атака (ТИА) или тромбоэмболии в 
анамнезе 2

Сосудистое заболевание Инфаркт миокарда в анамнезе, периферический 
атеросклероз с клиническими проявлениями и/или гемодинамически 
значимым стенозом (по данным визуализирующих методов), 
реваскуляризации в анамнезе, эмбологенные атеросклеротические бляшки 
в дуге аорты

1

 Возраст 65–74 года 1

 Женский пол 1

Максимум 9 баллов
 
Интерпретация результатов шкалы CHA2DS2-VASc представлена в таблице 6.

Таблица 6. Величина риска инсульта в соответствии с баллами, полученными 
при вычислении по шкале CHA2DS2-VASc

0 балла(ов): 0% в год

1 балла(ов): 1.3% в год

2 балла(ов): 2.2% в год

3 балла(ов): 3.2% в год
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4 балла(ов): 4% в год

5 балла(ов): 6.7% в год

6 балла(ов): 9.8% в год

7 балла(ов): 9.6% в год

8 балла(ов): 6.7% в год

9 балла(ов): 15.2% в год

Соответственно, чем выше балл, полученный по шкале CHA2DS2-VASc, тем 
выше риск развития ишемического инсульта и выше класс рекомендаций и уро-
вень научной обоснованности применения АК у конкретного пациента (табл. 7).

Таблица 7. Целесообразность применения АК в зависимости от риска развития ишемического 
инсульта по шкале CHA2DS2-VASc 

Количество 
баллов 

по шкале 
CHA2DS2-VASc

Руководство 
Всероссийского 

научного 
общества 

кардиологов [6]

Руководство 
Европейского 

общества 
кардиологов [7]

Руководство 
профильных 

американских 
сообществ [8]

0

Не назначать 
антиагрегантную 
или антикоагу-
лянтную тера-
пию (IIIB)

Не назначать 
антиагрегантную 
или антикоагу-
лянтную тера-
пию (IIIB)

Не назначать антитромбо-
тическую терапию (IIa, B)

1

Рассмотреть 
назначение 
оральных 
антикоагулянтов 
(ОАК) (IIaB)

Рассмотреть 
назначение 
ОАК (IIaB)

Возможные варианты анти-
тромботической терапии: 
• неназначение антитром-
ботическое терапии; 
• назначение пероральных 
антикоагулянтов; 
• назначение аспирина. 
Класс рекомендаций и УНО 
для всех вариантов IIb, C

≥2

назначение ОАК 
(IA)

Показано 
назначение 
ОАК (IA)

Показано назначение ОАК 
(класс рекомендаций I): 
• варфарин с терапевти-
ческим диапазоном МНО 
2,0-3,0 (A); 
• дабигатран (B); 
• ривароксабан (B); 
• апиксабан (B)

Вторая шкала, наиболее часто применяемая для определения рисков перед 
назначением АК терапии у пациентов с фибрилляцией предсердий – шкала 
оценки риска значительных кровотечений у пациентов с ФП, получающих ан-
тикоагулянты (шкала HAS-BLED [9], табл. 8).
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Таблица 8. Шкала HAS-BLED.

Акроним Клиническая 
характеристика Описание Балл

H Hypertension Гипертония в анамнезе (Неконтролируемая, 
систолическое АД >160 мм рт.ст.) 1

A
Abnormal 

renal and liver 
function

Нарушение функции почек (Хронический диа-
лиз, либо трансплантация почки, либо креати-

нин сыворотки более 200 мкмоль/л) и/или
Нарушение функции печени (Хронические 

болезни печени (цирроз), либо значительные 
сдвиги в печеночных пробах (повышение би-

лирубина> 2 раза от верхней границы нормы + 
повышение АЛТ/АСТ/щелочной фосфатазы > 3 

раза от верхней границы нормы)

1 
или 

2

S Stroke ОНМК в анамнезе 1

B Bleeding 1

L Labile INRs 1

E Elderly 1

D Drugs or alcohol
1 

или 
2

Максимум 9 баллов

Интерпретация результатов оценки по шкале HAS-BLED: 
показатель ≥ 3 баллов расценивается как высокий риск кровотечений.

III. Шкала оценки риска кровотечений у пациентов с ВТЭО

Для прогностической оценки риска большого кровотечения у пациентов с 
венозными тромбоэмболическими осложнениями (ТГВ и/или ТЭЛА) при на-
значении АК можно использовать шкалу RIETE [10] (табл. 9).

Под большим кровотечением следует понимать внутримозговое кровоиз-
лияние или кровотечение, которое приводит к госпитализации, снижению ге-
моглобина <20 г/л или переливанию крови.

Также необходимо знать критерии большого кровотечения, угрожающего жизни:
• Смертельное (фатальное); 
• Симптомное внутричерепное кровотечение; 
• Снижение гемоглобина как минимум на 5 г/дл (50 мг/л); 
• Переливание как минимум 4 доз крови/эритромассы; 
• Кровотечение, ассоциированное с гипотензией, требующей внутривенно-

го введения инотропных препаратов; 
• Кровотечение, требующее хирургического вмешательства.
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Таблица 9. Шкала RIETE

Состояние Баллы
Недавнее «большое» кровотечение (<15 дней до развития ТГВ и/или ТЭЛА) 2

Уровень креатинина >106,6 мкмоль/л (>1,2 мг/дл) 1,5

Анемия (уровень гемоглобина менее 130 г/л у мужчин и менее 120 г/л 
у женщин)

1,5

Рак 1

Клинические проявления ТЭЛА 1

Возраст старше 75 лет 1

Применение шкалы валидизировано у пациентов с острым тромбозом глу-
боких вен, получающих терапию варфарином. Интерпретация данных шкалы 
RIETE отражена в таблице 10.

Таблица 10. Интерпретация результатов оценки по шкале RIETE

Всего баллов Риск значительных кровотечений, % Категория риска

0 0,1 Низкий

1 1,4

Умеренный
1,5 – 2 2,2

2,5 – 3 4,4

3,5 – 4 4,2

4,5 – 5 4,9

Высокий5,6 – 6 11

>6 20
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ГЛАВА 2. СХЕМЫ ПРИМЕНЕНИЯ АНТИТРОМБОТИЧЕСКОЙ 
ТЕРАПИИ У ПАЦИЕНТОВ С ГЕМОРРАГИЧЕСКИМ, 
ИШЕМИЧЕСКИМ ИНСУЛЬТОМ И ТРАНЗИТОРНОЙ 

ИШЕМИЧЕСКОЙ АТАКОЙ

На схемах ниже представлен алгоритм назначения препаратов для прове-
дения антитромботической терапии у пациентов с геморрагическим (схема 
2), ишемическим инсультом и транзиторной ишемической атакой (схема 3).

Назначение препаратов, согласно схемам, необходимо осуществлять, 
опираясь на вышеуказанные шкалы, учитывая показания и противопоказа-
ния, представленные в последующих главах данного руководства.

Согласно последним клиническим рекомендация по лечению геморраги-
ческого инсульта рекомендуется возобновление антитромботической тера-
пии у пациентов, перенесших геморрагический инсульт, которые до гемор-
рагического инсульта принимали эти препараты при сохранении показаний 
к приему этих препаратов. Однако, срок возобновления должен определять-
ся индивидуально в каждом случае, т.к. существующих на данный момент 
данных недостаточно для определения оптимальных сроков возобновления 
антитромботической терапии. [29]
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ГЛАВА 3. ВЫБОР АНТИКОАГУЛЯНТА

Выбор конкретного АК, режима его дозирования и длительности применения 
должен проводится строго в соответствии с его инструкцией по медицинскому 
применению, конкретной клинической ситуацией и особенностей пациента.

В таблице 11 продемонстрированы показания для конкретных антикоагу-
лянтных препаратов (в соответствии с инструкциями по медицинскому при-
менению, зарегистрированные в Государственном реестре лекарственных 
средств) и режимы их дозирования [16].

Таблица 11. Показания и режимы дозирования АК в соответствии с инструкцией

Антикоагулянт Показания Режим дозирования
Варфарин 
(Варфарин 
Никомед)

• Лечение и профилактика преходя-
щих ишемических атак и инсультов, 
профилактика послеоперационных 
тромбозов
• Лечение и профилактика тромбозов 
и эмболии кровеносных сосудов: 
острого и рецидивирующего веноз-
ного тромбоза, эмболии легочной 
артерии 
• Вторичная профилактика инфаркта 
миокарда и профилактика тромбоэм-
болических осложнений после инфар-
кта миокарда 
• Профилактика тромбоэмболических 
осложнений у пациентов с фибрил-
ляцией предсердий, поражениями 
сердечных клапанов или с протезиро-
ванными клапанами сердца 

Поддерживающая доза 
подбирается (титруется) 
индивидуально до дости-
жения терапевтического 
диапазона МНО. Обычно 
поддерживающая доза 
препарата составляет 2,5–
7,5 мг/день (1–3 таблетки 
в день)

Дабигатран 
(Прадакса)

• Профилактика инсульта, системных 
тромбоэмболий и снижение сердеч-
но-сосудистой смертности у пациен-
тов с фибрилляцией предсердий 
• Профилактика венозных тромбоэм-
болий у пациентов после ортопедиче-
ских операций 
• Лечение острого тромбоза глубоких 
вен (ТГВ) и/или тромбоэмболии ле-
гочной артерии (ТЭЛА) и профилак-
тика смертельных исходов, вызывае-
мых этими заболеваниями 
• Профилактика рецидивирующего 
тромбоза глубоких вен (ТГВ) и/или 
тромбоэмболии легочной артерии 
(ТЭЛА) и смертельных исходов, вы-
зываемых этими заболеваниями

Выпускается в капсулах в 
дозировках 150 мг, 110 мг 
и 75 мг. 
Фибрилляция предсердий: 
• 150 мг 2 раза в сутки; 
• 110 мг 2 раза в сутки для 
пациентов старше 80 лет 
Лечение и профилактика 
ТГВ/ ТЭЛА: 
• 150 мг 2 раза в сутки 
после парентерального 
лечения антикоагулянтом, 
приводящимся в течение 
как минимум пяти дней
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Ривароксабан 
(Ксарелто)

• Профилактика инсульта и системной 
тромбоэмболии у пациентов с фи-
брилляцией предсердий неклапанного 
происхождения 
• Лечение тромбоза глубоких вен и 
тромбоэмболии легочной артерии и 
профилактика рецидивов ТГВ и ТЭЛА 
• Профилактика венозной тромбоэм-
болии (ВТЭ) у пациентов, подвергаю-
щихся большим ортопедическим опе-
ративным вмешательствам на нижних 
конечностях 
• Профилактика смерти вследствие 
сердечно-сосудистых причин и ин-
фаркта миокарда у пациентов после 
острого коронарного синдрома (ОКС), 
протекавшего с повышением карди-
оспецифических биомаркеров в ком-
бинированной терапии с ацетилсали-
циловой кислотой (АСК) или с АСК и 
тиенопиридинами — клопидогрелем 
или тиклопидином.

Фибрилляция предсердий: 
• 20 мг 1 раз в день во вре-
мя еды при КК ≥50 мл/мин 
• 15 мг 1 раз в день во 
время еды при КК 30-49 
мл/мин

Лечение и профилактика 
ТГВ/ ТЭЛА: 
• 15 мг 2 раза в день до 
21 дня лечения (включи-
тельно) 
• 20 мг 1 раз в день с 22 
дня лечения 
• при лечении и профилак-
тике ТГВ/ТЭЛА не требу-
ется коррекция дозы ри-
вароксабана у пациентов 
с почечной недостаточно-
стью (КК 49–30 мл/мин)

Апиксабан 
(Эликвис)

• Профилактика инсульта и системной 
тромбоэмболии у взрослых пациентов 
с неклапанной фибрилляцией пред-
сердий, имеющих один или несколько 
факторов риска (таких как инсульт 
или транзиторная ишемическая атака 
в анамнезе, возраст 75 лет и старше, 
артериальная гипертензия, сахарный 
диабет, сопровождающаяся симпто-
мами хроническая сердечная недоста-
точность (функциональный класс II 
и выше по классификации NYHA)). 
Исключение составляют пациенты 
с тяжелым и умеренно выраженным 
митральным стенозом или искус-
ственными клапанами сердца 
• Профилактика венозной тромбоэм-
болии у пациентов после планового 
эндопротезирования тазобедренного 
или коленного сустава 
• Лечение тромбоза глубоких вен 
(ТГВ), тромбоэмболии легочной ар-
терии (ТЭЛА), а также профилактика 
рецидивов ТГВ и ТЭЛА

Фибрилляция предсердий: 
• 5 мг 2 раза в сутки 
• 2,5 мг 2 раза в сутки (при 
наличии сочетания двух 
или более из следующих 
характеристик — возраст 
80 лет и старше, масса 
тела 60 кг и менее или 
концентрация креатинина 
в плазме крови ≥ 1,5 мг/дл 
(133 мкмоль/л))
Лечение ТГВ/ТЭЛА: 
• по 10 мг 2 раза в сутки в 
течение 7 дней, затем 5 мг 
2 раза в сутки 
Профилактика рецидивов 
ТГВ/ ТЭЛА: 
• по 2,5 мг 2 раза в сутки 
после как минимум 6 ме-
сяцев лечения ТГВ или 
ТЭЛА

Помимо показаний к медицинскому применению, при выборе конкретного 
АК следует учитывать его фармакокинетические особенности, необходимость 
и возможность лабораторного контроля, длительность наступления антикоагу-
лянтного эффекта препарата, межлекарственные взаимодействия и взаимодей-
ствия с пищевыми продуктами. Некоторые характеристики сравнения АК [13] 
представлены в табл. 12.
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Таблица 12. Сравнение характеристик антикоагулянтов

Характеристика Варфарин Дабигатран Ривороксабан Апиксабан

Безопасность 
применения 
у пациентов с 
неклапанной 
фибрилляцией 
предсердий

Более вы-
сокий риск 
внутричереп-
ных крово-
излияний по 
сравнению с 
ПОАК

Более высокий 
риск желудоч-
но-кишечных 
кровотечений 
по сравнению с 
варфарином (для 
дозы 150 мг 2 раза 
в день) 
Незначительное 
увеличение риска 
инфаркта миокар-
да по сравнению с 
варфарином

Более 
высокий риск 
желудочно-
кишечных 
кровотечений 
по сравнению 
с варфарином

Меньший 
риск «боль-
ших» кро-
вотечений 
по сравне-
нию с вар-
фарином

Эффективность 
при неклапан-
ной фибрилля-
ции предсердий

Эффективнее 
(superior) варфари-
на в профилактике 
ишемического ин-
сульта (только для 
дозы 150 мг 2 раза 
в день) 
Имеется тренд к 
снижению смерт-
ности от всех 
причин

Не менее 
эффективен, 
чем варфарин 
(non-inferior)

Снижается 
смертность 
от всех при-
чин

Необходимость 
в терапии па-
рентеральным 
АК в начале 
лечения

Да Да Нет Нет

Межлекарствен-
ные взаимодей-
ствия

Множество На уровне глико-
протеина P

На уровне 
гликопротеина 
P, изофермен-
та CYP3A4

На уровне 
гликопроте-
ина P, изо-
фермента 
CYP3A4

Мишень VKORC1 Тромбин Фактор Xa Фактор Xa

Биодоступность 100 % ≈ 6 % 60–80 % 60 %

Время дости-
жения пикового 
эффекта

4–5 дней 0,5–2,0 ч 2–4 ч 1–2 ч
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Период полувы-
ведения

40 ч ≈ 11 ч 7–11 ч 12 ч

Почечный 
клиренс

Не элимини-
руется 
почками

80 % 33 % 25 %

Необходимость 
лабораторного 
мониторинга

Да (МНО) Нет Нет Нет

Взаимодействие 
с пищевыми 
продуктами

Есть Прием пищи не 
влияет на биодо-
ступность 

Следует 
принимать 
во время 
наибольшего 
приема пищи 
в течение дня

Неизвестно 
о влиянии 
приема 
пищи

Длительность 
остаточного ан-
тикоагулянтного 
эффекта

Длительный Короткий Короткий Короткий

Антидот Менатиона 
натрия би-
сульфит

Идаруцизумаб Андексанет 
альфа (не 
зарегистриро-
ван в 
России)

Андексанет 
альфа (не 
зарегистри-
рован в 
России)
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ГЛАВА 4. ВЫБОР АНТИКОАГУЛЯНТА ПРИ СОЧЕТАНИИ 
ИНСУЛЬТА С ТРОМБОЗОМ ГЛУБОКИХ ВЕН И 

ТРОМБОЭМБОЛИЕЙ ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ

Среди всех пациентов с соматическими заболеваниями пациенты с инсуль-
том наиболее подвержены риску возникновения венозных тромбоэмболиче-
ских осложнений. Среди доказанных факторов риска, предрасполагающих к 
развитию венозного тромбоза при инсульте следует выделить длительную им-
мобилизацию, пожилой возраст, сахарный диабет, ожирение, наследственные 
коагулопатии. Без соответствующей медикаментозной профилактики у 75% 
обездвиженных пациентов течение инсульта осложняется развитием ТГВ и у 
20% - ТЭЛА [30].

Установлено, что ТЭЛА ухудшает состояние больных с инсультом и оказыва-
ет значимое влияние на исход основного заболевания [31].

Учитывая многообразие сопутствующей патологии, особенностей пациента 
и особенностей ведения каждого индивидуального случая, необходимо поста-
раться выбрать оптимальный, подходящий под конкретного пациента антикоа-
гулянт для лечения и профилактики ТЭЛА и ТГВ.

В таблице 13 приведены примеры некоторых возможных сценариев, влия-
ющих на выбор антикоагулянта с учетом особенностей пациента [13]. Классы 
и уровни рекомендаций указаны в соответствии с классификацией, принятой 
American College of Chest Physicians.

Таблица 13. Выбор АК с учетом особенностей случая для профилактики и лечения ТГВ и ТЭЛА

Особенности случая Антикоагулянт 
выбора

Обоснование выбора

ТГВ нижних конеч-
ностей или ТЭЛА 
у пациентов без 
онкологических за-
болеваний

ПОАК По данным исследований эффективность 
ПОАК для профилактики ВТЭО не хуже 
варфарина, при этом риск кровотечений при 
ПОАК ниже

ТГВ нижней конеч-
ности или ТЭЛА у 
пациентов с онкоза-
болеваниями

НМГ НМГ предпочтительнее варфарина (2С), 
ПОАК (2С). При распространенном, сим-
птоматическом, недавно диагностированном 
ВТЭО, метастатическом раке, у пациентов 
со рвотой или получающих химиотерапев-
тическое лечение; класс рекомендации по 
применению НМГ выше

Парентеральная те-
рапия нежелательна

Ривароксабан, 
апиксабан

Варфарин, дабигатран и эдоксабан требуют 
начальной парентеральной антикоагулянт-
ной терапии

Предпочтительно 
применение 1 раз в 
день

Ривароксабан, 
эдоксабан, вар-
фарин

Выбор основан на инструкции к медицин-
скому применению указанных препаратов
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Заболевание печени 
и коагулопатия

НМГ ПОАК противопоказаны, если МНО повы-
шено в связи с заболеванием печени. Анта-
гонисты витамина К сложно контролировать 
и МНО может не отражать антитромботиче-
ский эффект

Заболевание почек и 
клиренс креатинина 
< 30 мл/мин

Варфарин ПОАК и НМГ противопоказаны у пациен-
тов с тяжелым нарушением функции почек. 
Для разных стадий почечной недостаточно-
сти используются специфические для каж-
дого ПОАК дозы

Ишемическая бо-
лезнь сердца

Варфарин, 
ривароксабан, 
апиксабан, 
эдоксабан

При применении дабигатрана неблагоприят-
ные сердечно-сосудистые события (инфаркт 
миокарда) наблюдаются чаще, чем при 
применении варфарина. При применении 
других ПОАК повышения риска неблаго-
приятных сердечнососудистых событий не 
наблюдалось. Следует избегать применения 
антиагрегантов у пациентов, принимающих 
антикоагулянты в связи с повышением ри-
ска кровотечений

Диспепсия или же-
лудочно-кишечное 
кровотечение в ана-
мнезе

Варфарин, 
апиксабан

При применении дабигатрана достаточно 
часто наблюдается диспепсия. При приме-
нении дабигатрана и ривароксабана чаще, 
чем при применении варфарина наблюдают-
ся желудочно-кишечные кровотечения

Тромболитическая 
терапия

Непрерывная 
инфузия НФГ

Больший опыт применения НФГ у пациен-
тов, которым проводилась тромболитиче-
ская терапия

Требуется антидот Варфарин, 
НФГ, 
дабигатран

Выбор основан на инструкции к медицин-
скому применению указанных препаратов

Беременность или 
вероятность бере-
менности

НМГ Другие антикоагулянты могут проникать 
через гемато-плацентарный барьер

Кормление грудью НМГ или вар-
фарин

Нет данных о проникновении ПОАК в груд-
ное молоко

Экстремальный вес 
(<50 кг или >120 кг) 
или ИМТ>40

Варфарин Очень мало пациентов, включенных в ис-
следования ПОАК, имели экстремальный 
вес

Антифосфолипид-
ный синдром

Варфарин Имеются сообщения о случаях недостаточ-
ной эффективности ривароксабана и даби-
гатрана у пациентов с антифосфолипидным 
синдромом [32,33]

Дозировки, их титрование для и противопоказания к применению указанных 
препаратов лечения ТГВ и ТЭЛА описаны в главе 6 методического руководства.
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ГЛАВА 5. АНТИТРОМБОТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ ПРИ 
ЦЕРЕБРАЛЬНОМ ВЕНОЗНОМ ТРОМБОЗЕ

Общее ведение пациентов с церебральный венозных тромбозом (ЦВТ) 
включает мониторинг жизненно важных функций, лечение основного за-
болевания, послужившего причиной тромбоза (химиотерапия при онкоза-
болеваниях, антибактериальная терапия при интра- и экстракраниальных 
инфекционных заболеваниях, отмена препаратов, послуживших причиной 
тромбоза и т.д.), а также лечение инсульта, включая симптоматическое ле-
чение (лечение внутричерепной гипертензии, судорожного синдрома и др.) 
и последующую реабилитацию [34,35].

Международные рекомендации по диагностике и лечению ЦВТ описа-
ны Американской кардиологической ассоциацией/Американской Ассоци-
ацией по борьбе с Инсультом (American Heart Association/American Stroke 
Association [36]) и Европейской Организацией по борьбе с Инсультом 
(European Stroke Organisation), и одобрены Европейской Академией Невро-
логии (European Academy of Neurology [37]).

Целью антитромботической терапии при ЦВТ являются: реканализация 
тромбированного участка синуса или вены с целью предотвращения рас-
пространения тромбоза и лечение основного протромботического состоя-
ния для предотвращения тромбообразования и ВТЭО, предотвращения ре-
цидива ЦВТ [35].

В случае отсутствия противопоказаний к назначению антикоагулянтов, 
назначаются парентеральные антикоагулянты. Тактика назначения антикоа-
гулянтной терапии у пациентов с ЦВТ представлена на схеме 4.

В случае ухудшения состояния, несмотря на адекватную терапию гепа-
рином показаны местный внутривенный тромболизис или механическая 
тромбэктомия.

С целью профилактики повторных тромботических явлений показано 
длительное назначение антикоагулянтов [35]:

• У пациентов с преходящими факторами риска – на 3- 6 месяцев;
• У пациентов с идиопатическим венозным тромбозом или тромбозом 

связанным с легкой наследственной тромбофилией – на 6 – 12 месяцев;
• У пациентов с рецидивирующим ЦВТ или тяжелой наследственной 

тромбофилией – на неопределенно длинный срок. 
Выбор конкретного антикоагулянта с профилактической целью, подбор и 

титрация дозировки отражены в соответствующих разделах данного мето-
дического пособия и основаны на индивидуальных особенностях пациента, 
клинической ситуации и сопутствующей патологии.
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Схема 4. Алгоритм АК терапии при ЦВТ
 

 

Следует также отметить следующие особенности проведения АК-терапии 
при ЦВТ [38]:

• лечение пациентов в острой фазе ЦВТ низкомолекулярным гепарином (НМГ) 
является более предпочтительным, чем лечение нефракционированным ге-
парином. Однако, такое лечение не рекомендуется пациентам с противопо-
казаниями для НМГ (например, почечная недостаточность) или в ситуациях, 
когда требуется быстрое изменение антикоагулянтного эффекта (например, 
пациенты, которым показано нейрохирургическое вмешательство);

• дозу гепарина натрия следует подбирать с учетом показателей свертыва-
ния крови (целевой уровень АЧТВ 60-85 сек., то есть в 1.5-2.5 раза больше 
контрольного, МНО -  в диапазоне 2.0-3.0);

• у беременных и женщин в послеродовом периоде рекомендуется подкож-
ное введение НМГ (не вызывает гепарин-индуцированную тромбоцитопе-
нию, не противопоказан при беременности и лактации).



27

ГЛАВА 6. ОТДЕЛЬНЫЕ АСПЕКТЫ В ПРИМЕНЕНИИ ОРАЛЬНЫХ 
АНТИКОАГУЛЯНТОВ РАЗЛИЧНЫХ ГРУПП

I. Варфарин

1. Перед началом терапии варфарином необходимо определиться с по-
казаниями для применения препарата (табл. 11, схемы 2 и 3), убедиться в 
отсутствии у пациента абсолютных противопоказаний к его применению:

• Беременность (кроме женщин с механическими клапанами сердца); 
• Пациенты с геморрагическими расстройствами со склонностью к раз-

витию кровотечений; 
• Недавнее или планируемое оперативное вмешательство на централь-

ной нервной системе (или глазах) или травматичное хирургическое 
вмешательство с большой открытой раневой поверхностью; 

• Склонность к развитию кровотечений, связанная с определенными со-
стояниями; 

• Угрожающий аборт, эклампсия и преэклампсия; 
• Пациенты с потенциально низкой приверженностью к лечению, за ко-

торыми не может быть обеспечен надлежащий надзор; 
• Люмбальная пункция или другие диагностические и лечебные проце-

дуры с возможным развитием неконтролируемого кровотечения; 
• Гиперчувствительность к варфарину или любым компонентам 

препарата; 
• Большая регионарная или люмбальная анестезия; 
• Злокачественная гипертензия.

2. Необходимо оценить риск тромботических осложнений и риск кровот-
ечения по шкалам:

• Оценка риска ишемического инсульта у пациентов с фибрилляцией 
предсердий- CHA2DS2-VASc;

• Оценка риска кровотечений использовать шкалу - HAS-BLED;
• Риск кровотечений у пациентов с ВТЭО - RIETE.

3. Необходимо учесть некоторые факторы, которые могут повлиять на эф-
фективность и безопасность применения варфарина:

• Готовность пациента/семьи соблюдать лабораторный мониторинг и из-
менять в соответствии с полученным значением МНО дозу варфарина, 
способность к обучению безопасному применению варфарина;

• Злоупотребление алкоголем, деменция, депрессия, нестабильный раци-
он, наличие сопутствующих заболеваний;

• Обсудить лечение с кардиологом, если пациент получает двойную ан-
тиагрегантную терапию.

4. Необходимо определиться со стартовой дозой варфарина в зависимо-
сти от индивидуальных особенностей пациента:

Для большинства пациентов стартовая доза составляет 5 мг/сут.
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Для пациентов с высоким риском кровотечений (пожилые, пациенты с 
факторами, ассоциированными с повышенной чувствительностью к варфа-
рину (табл. 14) стартовая доза составит 2,5 мг.

5. Титрация дозы варфарина.
Для подбора поддерживающей дозы варфарина на начальном этапе тера-

пии необходимо осуществлять контроль МНО [17] (табл. 14).

Таблица 14. Алгоритм подбора поддерживающей дозы варфарина 
(для таблеток, содержащих 2,5 мг варфарина)

Первые два дня — 2 таблетки (5 мг) однократно вечером после ужина

3-й день

Утром определить МНО

МНО <1,5 Увеличить суточную дозу на 1/2 таблетки. Определить 
МНО через 1–2 дня

МНО 1,5–2,0 Увеличить суточную дозу на 1/4 таблетки. Определить 
МНО через 1–2 дня

МНО 2,0–3,0 Оставить суточную дозу без изменений. Определить 
МНО через 1–2 дня

МНО 3,0–4,0 Уменьшить суточную дозу на 1/4 таблетки. Опреде-
лить МНО через 1–2 дня

МНО >4,0 Пропустить 1-й приём, далее суточную дозу умень-
шить на 1/2 таблетки. Определить МНО через 1–2 дня

4–5-й день
Утром определить МНО. Действия соответствуют алгоритму 3-го дня. 
Если подбор дозы занимает более 5 дней, дальнейшая кратность МНО 

1 раз в два дня с использованием алгоритма 3-го дня

Необходимо вовремя корректировать дозировку варфарина в зависимости от зна-
чений МНО, получаемых при регулярном лабораторном контроле [18,19] (табл. 15).
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Таблица 15. Алгоритм изменения поддерживающей дозы варфарина (для пациентов с целевым 
диапазоном МНО 2,0–3,0)

МНО при 
очередном визите Изменение дозы Следующий контроль 

МНО

≤1,5 Увеличить дозу варфарина на 15 % 4–8 дней

1,51–1,99 Увеличить дозу варфарина на 10 % 7–14 дней

2,00–3,00 Не изменять дозу см. табл. 17

3,01–4,00 Уменьшить дозу варфарина на 10 % 7–14 дней

4,01–4,99 Пропустить 1 день приема варфарина и 
уменьшить дозу на 10 % 4–8 дней

5,00–10,00
Приостановить прием варфарина до 
снижения МНО до терапевтического 
диапазона, затем снизить дозу на 15 %

2–3 дня

>10
Приостановить прием варфарина до 
снижения МНО до терапевтического 
диапазона, затем снизить дозу на 25 %

Ежедневно до дости-
жения терапевтиче-
ского диапазона МНО

Частота контроля уровня МНО у пациентов на поддерживающей дозе варфа-
рина отражена в табл.16 [18].

Таблица 16. Частота контроля МНО у пациентов с подобранной поддерживающей дозой варфарина

Число смежных значений МНО в преде-
лах терапевтического диапазона

Срок, через который следует повторить 
МНО

1 5–10 дней

2 2 недели

3 3 недели

4 4 недели

6. Оценка межлекарственных взаимодействий.
Учитывая, что варфарин имеет множество межлекарственных взаимодей-

ствий, влияющих на его фармакокинетику, необходимо учитывать препараты, 
наиболее часто применяемые вместе с варфарином, которые могут потенциро-
вать или ингибировать эффект варфарина при совместном приеме [13] (табл. 17).
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Таблица 17. Клинически значимые межлекарственные взаимодействия варфарина

Препараты, потенцирующие эффекты 
варфарина (рузультат – повышение МНО)

Препараты, ингибирующие эффект вар-
фарина (результат – снижение МНО)

парацетамол 
аллопуринол 
амиодарон 
амоксициллин 
ацетилсалициловая кислота 
азитромицин 
ко-тримоксазол (сульфаметоксазол + три-
метоприм) 
циметидин 
ципрофлоксацин
циталопрам 
кларитромицин 
клопидогрел 
дилтиазем
энтакапон 
эритромицин 
фенофибрат 
рыбий жир 
флуконазол 
флувастатин 
гемцитабин 
гемфиброзил 
левофлоксацин 
ловастатин 
метронидазол 
миконазол 
омепразол 
пропафенон 
пропранолол 
симвастатин 
селективные ингибиторы обратного за-
хвата серотонина 
тамоксифен 
тетрациклин 
трамадол

барбитураты 
бозентан 
гризеофульвин 
женьшень 
зверобой продырявленный 
карбамазепин 
курение сигарет 
меркаптопурин 
мультивитамины 
нафциллин
рибавирин 
рифампицин 
секобарбитал 
фенитоин 
фенобарбитал 
хлордиазепоксид

7. Также необходимо оценить факторы, которые могут влиять на чувстви-
тельность к варфарину, основываясь на индивидуальных особенностях паци-
ента [13] (табл. 18).
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Таблица 18. Факторы, изменяющие чувствительность к варфарину

Факторы, повышающие чувствитель-
ность к варфарину

Факторы, снижающие чувствитель-
ность к варфарину

Исходное МНО >1,2 Исходное МНО <1,2
Пожилой возраст (>65 лет) Возраст
Женский пол Мужской пол
Низкий вес пациента Вес >90 кг
Монголоидная раса [14] Диета с высоким содержанием витамина K
Недавнее хирургическое вмешательство 
или кровопотеря
Сопутствующие заболевания: застойная 
сердечная недостаточность, заболевания 
печени/почек, рак
Нарушенный пищевой статус
Злоупотребление алкоголем [15]
Сопутствующее применение лекарств, 
которые могут увеличивать МНО [15]
Острое заболевание, сопровождающееся 
лихорадкой или диареей [15]

С целью обоснования назначения терапии варфарином при обсуждении с па-
циентом и его семьей может быть полезна информация, приведенная в таблице 
19, отражающая преимущества назначения варфарина в сравнении с АСК. 

Таблица 19. Сравнение изменения риска ИИ при терапии АСК и варфарином.

Результат по 
CHA2DS2-VASc

Годовой риск ишемического инсульта, %
без терапии на фоне терапии 

АСК [20]
на фоне терапии 
варфарином [20]

0 0 0 0

1 1,3 1,0 0,5

2 2,2 1,8 0,8

3 3,2 2,6 1,1

4 4,0 3,2 1,4

5 6,7 5,4 2,3

6 9,8 7,8 3,4
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Из сравнения видно, что на фоне терапии варфарином происходит значи-
тельное снижение годового риска ИИ, в сравнении с терапией АСК.

8. Для принятия решения о возобновлении АК терапии после большого кро-
вотечения (схема 1) необходимо оценить ряд факторов, включающих локализа-
цию кровотечения, индивидуальные особенности пациента, предрасполагаю-
щие к кровотечению, риск тромбоэмболий и др. (табл. 20). [21].

Таблица 20. Клинические особенности, учитываемые при принятии решения о возобновлении АК 
терапии после большого кровотечения (ГИ)

Возобновлять 
АК терапию

Не возобновлять 
АК терапию

Особенности кровотечения

Внутричерепное кровоизлияние (лобарное) ++

Внутричерепное кровоизлияние (других лока-
лизаций) +

Показания для АК терапии

Механический клапан сердца +++

Идиопатические или рецидивирующие ТГВ/
ТЭЛА +++

Спровоцированный ТГВ/ТЭЛА (после 3 мес. 
антикоагулянтной терапии) +++

ТГВ/ТЭЛА + недосточность протеина C/S или 
недостоточность антитромбина или антифос-
фолипидный синдром

++

Фибрилляция предсердий и ишемический ин-
сульт в анамнезе или высокий риск по шкале 
CHA2DS2-VASc

+++

Фибрилляция предсердий и низкий риск по 
шкале CHA2DS2-VASc +

Фибрилляция предсердий без дополнитель-
ных факторов риска инсульта +++

Другие особенности

Лабильное МНО несмотря на высокую 
приверженность к лечению +

Почечная недостаточность +

Плохой прогноз, низкий показатель ожидае-
мой продолжительности жизни +
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Помимо указанных, для принятия решения о возобновлении АК терапии 
следует учитывать ряд других факторов: прием антиагрегантов и НПВС, уро-
вень МНО, на фоне которого произошло кровотечение, сопутствующие забо-
левания, которые могут увеличивать риск кровотечения (АГ, хроническая алко-
гольная интоксикация, заболевания печени и т.д.) [22].

Примерным сроком возобновления АК терапии после большого внутриче-
репного кровотечения принято считать 1 месяц.

II. Прямые пероральные антикоагулянты

1. Перед началом терапии ПОАК необходимо определиться с показаниями 
к их применению (табл. 11, схемы 1 и 2), убедиться в отсутствии у пациента 
абсолютных противопоказаний:

• активное клинически значимое кровотечение; 
• заболевание печени, сопровождающееся коагулопатией; 
• состояния и повреждения, связанные с риском большого кровотечения; 
• совместное применение с другими АК, кроме случаев перехода с одного 

АК на другой или при применении парентеральных АК в дозах, необходи-
мых для поддержания проходимости центрального венозного или артери-
ального катетера; 

• КК <15 мл/мин — для апиксабана и ривароксабана; КК <30 мл/ мин — для 
дабигатрана.

2. Необходимо выполнить ряд лабораторных исследований [13]:
• Общий (клинический) анализ крови с подсчетом форменных элементов 

(для исключения анемии, тромбоцитопении);
• Коагулограмма для оценки функции системы гемостаза; 
• Расчет клиренса креатинина.

3. Режим дозирования ПОАК
Учитывая показания к назначению, клиренс креатинина, необходимо опре-

делиться с режимом дозирования и продолжительностью приема ПОАК с це-
лью профилактики инсульта у пациентов с ФП (табл. 21) [16].
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Таблица 21. Дозирование и коррекция режима терапии ПОАК у пациентов с ФП

Профилактика инсульта и системной тромбоэмболии при фибрилляции 
предсердий (ФП)

апиксабан 
(Эликвис)

ривароксабан (Кса-
релто)

дабигатран (Пра-
дакса)

Стандартная тера-
певтическая доза

5 мг 2 раза в сутки 20 мг 1 раз в день 150 мг 2 раза в день 

У пациентов стар-
ше 80 лет — 110 мг 
х 2 раза в день

Коррекция режима 
дозирования ПОАК 
у пациентов со 
сниженной функ-
цией почек

При сочетании 2 
или более из следу-
ющих характери-
стик: возраст ≥80 
лет, масса тела <60 
кг, креатинин сыво-
ротки крови ≥1,5 мг/
дл (133 мкмоль/л) 
дозу апиксабана 
уменьшить до 2,5 мг 
2 раза в сутки.

При КК 15–49 доза 
ривароксабана 15 
мг 1рраз в сутки

При умеренных на-
рушениях функции 
почек (КК 30–50 
мл) коррекции 
дозы не требуется.

Длительность 
терапии Длительная терапия без определенного срока окончания

Дозирование ПОАК с целью лечения ТГВ и ТЭЛА, а также необходимость 
предварительного применения парентеральных АК приведены в таблице 22 [16].
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Таблица 22. Дозирование и коррекция режима терапии ПОАК у пациентов с ТГВ и ТЭЛА

Лечение ТГВ/ТЭЛА
апиксабан 
(Эликвис)

ривароксабан (Кса-
релто)

дабигатран 
(Прадакса)

Стандартная тера-
певтическая доза

• по 10 мг 2 раза в 
сутки в течение 7 
дней, затем 5 мг 
2 раза в сутки 

Профилактика 
рецидивов ТГВ/ 
ТЭЛА: 
• по 2,5 мг 2 раза в 

сутки после как 
минимум 6 меся-
цев лечения ТГВ 
или ТЭЛА

Предварительное 
применение парен-
теральных АК не 
требуется

День 1–21 (вклю-
чительно): 
15 мг 2 раза в день 
С 22 дня: 
20 мг 1 раз в день 
Предварительное 
применение парен-
теральных АК не 
требуется

150 мг 2 раза в 
день после, как 
минимум, 5 дней 
парентеральной 
антикоагулянтной 
терапии НМГ

Коррекция дозировки в зависимости от функции почек при применении 
ПОАК для лечения ТГВ и ТЭЛА не требуется.

На фоне приема ПОАК необходим регулярный (минимум 1 раз в год) кон-
троль уровня гемоглобина, функции печени и почек.

У пациентов старше 75 лет и/или у ослабленных пациентов рекомендуется 
выполнять лабораторный контроль не реже 1 раза в 6 мес.

У пациентов с КК <60 мл/мин рекомендуется вычислять частоту лабора-
торного контроля уровня кретинина и КК по формуле – КК/10 (например, при 
КК = 50 мл/мин контроль необходимо произвести через каждые 5 месяцев).
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ГЛАВА 7. ОТДЕЛЬНЫЕ АСПЕКТЫ В ПРИМЕНЕНИИ 
ПАРЕНТЕРАЛЬНЫХ АНТИКОАГУЛЯНТОВ РАЗЛИЧНЫХ ГРУПП

 I. Нефракционированный гепарин

1. Перед назначение НФГ необходимо определиться с показаниями к при-
менению (схема 2) и убедиться в отсутствии противопоказаний к его приме-
нению:

• Документированная гепарин-индуцированная тромбоцитопения в анамне-
зе (при применении гепарина натрия или низкомолекулярных гепаринов); 

• Активное кровотечение.

2. Перед началом терапии необходимо выполнить лабораторный контроль 
(общий (клинический) анализ крови с подсчетом форменных элементов) для 
исключения анемии, тромбоцитопении, определить исходный уровень АЧТВ.

3. Режим дозирования при проведении профилактики ВТЭО [28]:
• 5000 МЕ каждые 8-12 ч п/к 
 ИЛИ 
• 7500 МЕ каждые 12 ч п/к
При применении НМГ с целью профилактики ВТЭО рутинный лаборатор-

ный контроль АЧТВ не требуется.

4. Режим дозирования с целью лечения ТГВ и ТЭЛА [28]:
• 80 МЕ/кг в/в болюсно, затем непрерывная инфузия 18 МЕ/кг/ч 
 ИЛИ 
• 5000 МЕ в/в болюсно, затем непрерывная инфузия 1300 МЕ/ч 
 ИЛИ 
• 250 МЕ/кг (или 17500 МЕ) п/к, затем 250 МЕ/кг каждые 12 ч п/к
При лечении ТГВ и ТЭЛА необходим мониторинг уровня АЧТВ с целью кор-

рекции дозировки (табл. 23).

Таблица 23. Коррекция дозировки НФГ в зависимости от уровня АЧТВ

АЧТВ Изменение режима дозирования

<35 сек 80 МЕ/кг в/в болюсно увеличить скорость инфузии на 4 МЕ/кг/ч

35-45 сек 40 МЕ/кг в/в болюсно увеличить скорость инфузии на 2 МЕ/кг/ч

46–70 сек Не изменять скорость инфузии

71–90 сек Уменьшить скорость инфузии на 2 МЕ/кг/ч

> 90 сек Прервать инфузию на 1 час, затем возобновить, снизив прежнюю ско-
рость на 3 МЕ/кг/час



37

II. Низкомолекулярные гепарины

1. Перед назначение НМГ необходимо определиться с показаниями к при-
менению (схема 2) и убедиться в отсутствии противопоказаний к его при-
менению:

• Документированная гепарин-индуцированная тромбоцитопения в ана-
мнезе (при применении гепарина натрия или низкомолекулярных гепа-
ринов); 

• Активное кровотечение;
• тяжелая почечная недостаточность (клиренс креатинина менее 20 мл/

мин) – для фондопаринкуса.

2. Перед началом терапии необходимо выполнить лабораторный контроль 
(общий (клинический) анализ крови с подсчетом форменных элементов) 
для исключения анемии, тромбоцитопении, определить исходный уровень 
АЧТВ, выполнить расчет КК.

3. Режим дозирования НМГ и его коррекция при нарушении функции по-
чек при проведении профилактики ВТЭО (табл. 24) [13].

Таблица 24. Дозирование НМГ и коррекция дозы при снижении функции почек при 
профилактике ВТЭО

Эноксапарин 
(Клексан)

Надропарин 
(Фраксипарин)

Стандартная 
профилактическая доза 40 мг 1 раз в сутки п/к 0,3-0,6 мл 1 раз в сутки.

При снижении 
КК <30 мл/мин 20 мг каждые 24 ч п/к Противопоказан

4. Режим дозирования НМГ при лечении ТГВ и ТЭЛА:
• 1 мг/кг каждые 12 часов п/к или 1,5 мг/кг 1 раз в день п/к

5. Режим дозирования фондопаринкуса с целью профилактики ВТЭО:
• 2,5 мг п/к 1 раз в сутки.

6. Режим дозирования фондопаринкуса при лечении ТГВ и ТЭЛА:
• 0,1 мл/10 кг веса каждые 12 часов п/к



ГЛАВА 8. ПЕРЕХОД МЕЖДУ КЛАССАМИ АНТИКОАГУЛЯНТОВ

В ряде клинических ситуаций (при определении показаний, наличии противо-
показаний, возникновении межлекарственных взаимодействий, НПР и др.) прихо-
дится осуществлять переход с приема одного класса антикоагулянтов на другой. 

В таблице 25 отражены схемы перехода между классами антикоагулянтов. 
[18, 24-27]

Таблица 25. Переход с варфарина и парентеральных АК на ПОАК

Переход
Тактика перехода

С На

варфарин дабигатран Отменить варфарин и назначьте дабигатран, когда 
МНО снизится <2,0

варфарин ривороксабан
Отменить варфарин и назначить ривароксабан при 
снижении МНО ниже нижней границы терапевтиче-
ского диапазона (МНО <3,0)

варфарин апиксабан Отменить варфарин и назначить апиксабана, когда 
МНО снизится <2,0

НФГ дабигатран Назначить дабигатран сразу после прекращения ин-
фузии НФГ

НФГ ривароксабан Назначить ривароксабан сразу после прекращения 
инфузии НФГ

НФГ апиксабан

Назначить ривароксабан сразу после прекращения 
инфузии НФГ
Назначить апиксабан сразу после прекращения инфу-
зии НФГ

НМГ дабигатран
Назначить дабигатран за 0–2 ч до очередной заплани-
рованной инъекции НМГ (инъекцию НМГ при этом 
не делать).

НМГ ривароксабан
Назначить ривароксабан за 0–2 ч до очередной за-
планированной инъекции НМГ (инъекцию НМГ при 
этом не делать).

НМГ апиксабан Назначить апиксабан вместо очередной инъекции 
НМГ.

дабигатран НФГ или 
НМГ

Отменить дабигатран и назначить парентеральный 
антикоагулянт:
 через 12 ч — при КК ≥30 мл/мин 
через 24 ч — при КК <30 мл/мин

ривароксабан НФГ ил НМГ Назначить парентеральный антикоагулянт вместо 
очередного приема ривароксабана



апиксабан НФГ ил НМГ Назначить парентеральный антикоагулянт вместо 
очередного приема апиксабана

дабигатран 
(Прадакса)

варфарин Выберите день назначения варфарина в зависимости 
от КК: 
КК ≥ 50 мл/мин — назначьте варфарин за 3 дня до 
отмены дабигатрана; 
КК 30–50 мл/мин — назначьте варфарин за 2 дня до 
отмены дабигатрана; 
КК 15–30 мл/мин — назначьте варфарин за 1 день до 
отмены дабигатрана; 
КК <15 мл/мин — нет рекомендаций
Дабигатран может изменять МНО, поэтому судить об 
антикоагулянтном эффекте по МНО следует через 2 
дня после отмены дабигатрана

апиксабан 
(Эликвис)

варфарин Апиксабан влияет на МНО, поэтому подбор дозы 
варфарина по МНО во время применения апиксабана 
может быть затруднительным.
Целесообразно применять следующий подход: на-
значить варфарин и паренте - ральный антикоагулянт 
(НМГ) вместо очередного приема апиксабана (апик-
сабан при этом отменить). При достижении терапев-
тического диапазона МНО парентеральный антикоа-
гулянт отменить

ривароксабан 
(Ксарелто) варфарин Клинических исследований по переходу с риварокса-

бана на варфарин нет.
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ПРИЛОЖЕНИЯ

Приложение 1. Шкала POST-NIHSS [39] и интерпретация результатов, 
полученных при ее использовании.

Алгоритм применения шкалы POST-NIHSS:
1. Подсчет баллов по шкале NIHSS.
2. После подсчета баллов по NIHHSS выполняется выявление атаксии 

походки/туловища и атаксии конечностей, выполняется оценка бульбарных 
нарушений.

3. Прибавляются баллы: 3 балла за атаксию походки/туловища, 4 балла за 
дисфагию, 5 баллов за патологический кашель.

 
Проверка на атаксию походки/ туловища и атаксию конечностей:
Цель – обнаружение данных за одностороннее поражение мозжечка.
Тестирование выполняется с открытыми глазами. При наличии дефектов 

зрения выполняется тестирование в незатронутых областях зрения.
• пальценосовая проба и пяточно-коленная проба выполняются с обеих 

сторон, атаксия регистрируется при условии ее несоразмерности сла-
бости. Атаксия отсутствует у пациентов, которые не способны выпол-
нить команду или парализованы. 

В случае ампутации/анкилозирования сустава необходимо указать «Не-
возможно протестировать» и обосновать такой вариант выбора. 

Если пациент слепой, то необходимо выполнить тест, когда пациент каса-
ется носа из положения отведения руки.

• необходимо проинструктировать пациента, попросив его встать, поста-
вить стопы вместе, открыть глаза, постоять в течение нескольких се-
кунд, а затем пройти естественной походкой. Если пациент выполняет 
тест без отклонений от нормы, необходимо попросить его пройти тан-
демной походкой. 

Если пациент не способен встать, ввиду наличия выраженной слабости 
конечностей, атаксия туловища оценивается в положении сидя путем оцен-
ки контроля туловища.

Интерпретация баллов:
0 – атаксия отсутствует;
1 – присутствует в одной конечности;
2 – присутствует в обеих конечностях;
3 – пациент не может ходить или держаться в положении сидя без посто-

ронней помощи. Могут присутствовать ретро- и/или латеропульсия. Может 
присутствовать широкая походка и повышенное качание;

НП – Невозможно Протестировать, ампутация/анкилозирование сустава 
(с обоснованием).

Проверка наличия бульбарных нарушений:
Оценка дисфагии должна проводится в вертикальном положении у пациен-

та, находящегося в сознании (NIHSS 1a=0), который реагирует и способен вы-
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полнять команды (NIHSS 1c=0). 
1-й шаг:
- необходимо попросить пациента покашлять. 
Кашель отсутствует или имеет место слабый произвольный кашель 
Если ДА,  9 баллов (5 за патологический кашель + 4 балла за дисфагию).
Если НЕТ, необходимо перейти ко 2-иу шагу.

2-й шаг:
• наличие анатомической патологии (паралич/асимметрия неба, отклоне-

ние языка)
Если ДА, 4 балла. 
Если НЕТ, необходимо перейти к 3-му шагу.

3-й шаг:
- необходимо попросить пациента проглотить слюну.
Если пациент может проглотить слюну, то необходимо провести тест GUSS 

(Gugging Swallowing Screen): пациенту предлагается выпить воду последовательно 
из стакана 5 мл, 10 мл, 20 мл и 50 мл. Для выполнения данного шага необходимо: 
стакан с приблизительно 100 мл воды, 20-ти мл шприц, второй стакан, в который 
добавляется шприцом 5 мл, 10 мл и 20 мл воды, набранных из первого стакана.

Если нет кашля/изменения голоса/истечения изо рта, то необходимо попро-
сить пациента допить оставшуюся воду из первого стакана.

Если пациент НЕ СПОСОБЕН (не может глотать, останавливается из-за 
кашля/изменения голоса/истечения изо рта), то 4 балла.

Если пациент СПОСОБЕН (нет кашля/не пытается очистить горло/нет исте-
чения изо рта), то признаки бульбарных нарушений отсутствуют. 
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Приложение 2. Шкала ABCD3I [40] и интерпретация результатов, 
полученных при ее использовании.

Таблица 26. Шкала ABCD3I

Параметр Баллы

Возраст ≥ 60 1

Артериальное давление ≥ 140/90 мм рт. ст. 1

Клинические симптомы:

• нарушение речи без гемипареза 1

• гемипарез 2

Длительность наличия симптомов:

• 10-59 мин 1

• ≥ 60 мин 2

Сахарный диабет 1

Повторные ТИА в течение 7 дней 2

Визуализация:

Стеноз внутренней сонной артерии ≥50% на той же стороне 2

Гиперинтенсивный МР-сигнал на диффузионно-взвешанных изображениях в 
острую фазу 2

Таблица 27. Интерпретация результатов оценки по шкале ABCD3I

Уровень риска Количество баллов Риск инсульта в течение 
90 дней %

Низкий 0-3 0

Средний 4-7 7.53 (3.25-11.82)

Высокий 8-13 40.91 (26.38-55.44)
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