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ВМЕШАТЕЛЬСТВА
Применение комбинированной антитромботической у пациентов с мерцательной аритмией, перенесших 
чрескожные коронарные вмешательства, ассоциировано с повышенным риском кровотечений. 
В связи с этим одним из стратегических приоритетов в ведении данной клинической группы является 
минимизация геморрагического риска. Статья посвящена обсуждению стратегии снижения риска 
кровотечений в данной категории пациентов. Особое внимание уделяется месту прямых пероральных 
антикоагулянтов в реализации данной стратегии.
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STRATEGY TO MINIMIZE THE BLEEDING RISKS IN PATIENTS WITH ATRIAL FIBRILLATION WHO RECEIVE COMBINED 
ANTITHROMBOTIC THERAPY AFTER PERCUTANEOUS CORONARY INTERVENTION 

The use of combined antithrombotic therapy in patients with atrial fibrillation who underwent percutaneous coronary interven-

tions is associated with an increased risk of bleeding. In this regard, minimizing haemorrhagic risk is one of the strategic priorities 

in the management of this clinical group.  The article is devoted to the discussion of strategies to reduce the bleeding risk in this 

category of patients. Particular attention is paid to the role of direct oral anticoagulants in the implementation of this strategy. 
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П
о некоторым оценкам, около 8 % чрескож-

ных коронарных вмешательств (ЧКВ) 

проводится у лиц, имеющих показания 

для проведения длительной антикоагулянтной 

терапии. Прошлый (2017) год ознаменовался 

выходом рекомендаций Европейского кардио-

логического общества, посвященных двой ной 

антитромбоцитарной терапии [1]. В рекомен-

дациях (точнее, в так называемом фокусном 

дополнении 2017 г.) прописаны четкие алго-

ритмы, на основании которых следует прини-

мать решения по выбору антитромботического 

вмешательства и его длительности. На первый 

взгляд… Но если вчитываться в этот текст вни-

мательно, то вопросов оказывается значитель-

но больше, чем доказательных ответов на них. 

Кроме того, любой документ такого рода всегда 

запаздывает по отношению к более свежей 
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информации, появившейся в момент работы 

экспертов над ним и сразу после его (докумен-

та) публикации. Особенно большую проблему 

вызывает разработка тактики ведения больного 

в ургентных ситуациях. В нашем случае – это 

проведение ЧКВ по экстренным показаниям 

у больных ОКС. Цель данной статьи – обсужде-

ние фактов, которые могут помочь увеличить 

эффективность и безопасность проведения 

ЧКВ и последующего лечения больных, имею-

щих показания для длительного применения 

антикоагулянтной терапии в связи с наличием 

мерцательной аритмии.

КРОВОТЕЧЕНИЯ У БОЛЬНЫХ, 

ПОЛУЧАЮЩИХ ДЛИТЕЛЬНО ДВОЙ НУЮ 

АНТИТРОМБОЦИТАРНУЮ ТЕРАПИЮ

Даже применение двой ной антитромбоцитар-

ной терапии (ДАТТ) уже несет в себе риск раз-

вития кровотечения. Этот риск предлагает-

ся оценивать, используя шкалу PRECISE-DAPT, 

в которую в качестве факторов риска входят 

возраст, клиренс креатинина, уровень гемогло-

бина, число лейкоцитов и анамнез спонтан-

ных кровотечений [2]. Шкала была создана 

на основе анализа данных 14 963 отобран-

ных из 8 многоцентровых исследований 

больных, получавших ДАТТ. Последующая 

валидация шкалы осуществлена с исполь-

зованием данных 8 595 больных исследова-

ния PLATO (the PLATelet inhibition and patient 

Outcomes) и 6 172 больных регистра BernPCI. 

Шкала реализована в виде калькулятора, раз-

мещенного в Интернете по адресу http://www.

precisedaptscore.com / predapt / webcalculator.html. 

Граничным значением высокого риска кровот-

ечений выбрана сумма баллов, превышающая 

25. По мнению авторов фокусного дополнения 

2017 г. [1], в таком случае целесообразно сокра-

щение длительности периода ДАТТ до 6 мес., 

а в случае применения стентов 3-го поколения 

с лекарственным покрытием – даже до 1 мес. 

Уровень доказательств для такого решения, 

правда, не слишком высокий.

Для проведения плановой манипуляции 

слишком высокий риск кровотечения может 

быть основанием для выбора другого способа 

реваскуляризации (аортокоронарного шунти-

рования) или отказа от хирургической реваску-

ляризации. По понятным причинам, при остром 

коронарном синдроме (ОКС) реваскуляризация 

является жизнесберегающей операцией, в связи 

с чем риск кровотечения не является причиной 

невыполнения про цедуры.

Следует обратить внимание на то, что шкала 

PRECISE-DAPT не содержит в себе возможностей 

расчета риска кровотечений при одновремен-

ном применении антикоагулянта.

ПРОБЛЕМА КРОВОТЕЧЕНИЙ 

У БОЛЬНОГО ПОСЛЕ ОКС

Кровотечение у больного, перенесшего ОКС, – 

это больше, чем просто кровотечение. Все дело 

в том, что кровотечение работает против такого 

больного дважды. Первый раз – как ургентная 

ситуация, сочетающаяся с гемодинамически-

ми нарушениями, быстрым снижением уров-

ня гемоглобина, что может привести к гибели 

скомпрометированного миокарда непосред-

ственно в момент кровотечения (что в Третьем 

универсальном определении инфаркта миокар-

да (ИМ) описывается как ИМ II типа [3]). Второй 

раз кровотечение может навредить больному 

уже после того, как видимые его последствия 

устранены. Так, при анализе трех исследований 

REPLACE-2 (Randomized Evaluation of PCI Linking 

Angiomax to Reduced Clinical Events), ACUITY 

(Acute Catheterization and Urgent Intervention 

Triage Strategy), и HORIZONS-AMI (Harmonizing 

Outcomes With Revascularization and Stents in 

Acute Myocardial Infarction), в которых суммар-

но включено 17 034 больных, было показано, 

что кровотечение в течение 1 мес. после ЧКВ 

строго ассоциированно с увеличением риска 
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смерти [4]. Важно, что больные погибали от того, 

что исходно пытались предотвратить с помо-

щью ЧКВ – от ИМ, а также от других проявле-

ний атеротромбоза, прежде всего от инсульта.

Еще один яркий пример – отрицатель-

ные результаты использования пероральных 

IIb / IIIa блокаторов (так называемых фибанов). 

Эффективность применения парентеральных 

препаратов из этой группы в остром периоде 

ОКС во время проведения ЧКВ [5], к сожалению, 

не трансформировалось в такую же эффек-

тивность при длительном приеме [6], причем 

небольшое увеличение числа кровотечений 

на фоне приема орбофибана сопровождалось 

достоверным увеличением смертности с увели-

чением дозы исследуемого лекарства. Подобные 

или близкие результаты были получены 

при применении всех препаратов этой группы. 

Похожие результаты были получены и в иссле-

довании PLATO, в котором исследовали эффек-

тивность замены клопидогрела на тикагрелор. 

В целом результаты исследования оказались 

положительными, однако в странах, в кото-

рых для лечения использовались высокие дозы 

аспирина, эффект оказался противоположным 

[7]. Иначе говоря, чрезмерное ингибирование 

функции тромбоцитов является неприемлемым 

в длительном лечении больных ИБС после эпи-

зода обострения. Получается, что чрезмерно 

агрессивное лечение может вести к противопо-

ложному результату.

Гипотез, описывающих механизм увели-

чения риска после купирования кровотече-

ния, достаточно много. Для практической же 

деятельности главным является вывод о том, 

что лечение больного с ОКС должно проис-

ходить максимально безопасным с точки зре-

ния возможного кровотечения способом. Этот 

вывод был трансформирован в то, что сегод-

ня называют тактикой «избегания» кровот-

ечения [8]. Под этим понимают увеличение 

безопасности про цедуры ЧКВ за счет доступа, 

использование специальных «зашивающих» 

сосуд устройств, защиту желудочно-кишечного 

тракта назначением ингибитором протонно-

го насоса, использование более безопасного 

набора лекарств и учет риска развития кровот-

ечения. Безусловно, с этой точки зрения, наибо-

лее рискованной ситуацией является наличие 

у больного с ОКС показаний для длительной 

антикоагулянтной терапии, прежде всего у тех, 

кто имеет мерцательную аритмию.

РИСК КРОВОТЕЧЕНИЙ ПРИ ОКС 

НА ФОНЕ МЕРЦАТЕЛЬНОЙ АРИТМИИ

Кажется банальным утверждение, что ключе-

вым пунктом выбора стратегии вмешательства 

после ЧКВ является оценка риска кровотече-

ний. К сожалению, уже на данном этапе при-

ходится столкнуться с тем, что имеющегося 

сегодня инструментария явно недостаточно. 

Кровотечения по определению – главное 

осложнение при применении любого анти-

коагулянта. Основной подход, сложившийся 

в последнее время, основан в первую очередь 

на определении геморрагического риска. 

У больного с ОКС ключевая шкала риска – 

CRUSADE [9], названная по одноименному 

регистру. Эта шкала имеет отношение, однако, 

к острому периоду и позволяет оценить вероят-

ность кровотечения в стационаре, но не имеет 

отношения к длительному ведению больных. 

В данной шкале, кроме того, не учитывает-

ся сочетанный прием антикоагулянта. В слу-

чае ОКС у больного с мерцательной аритмией 

длительные риски кровотечения определяют-

ся другими шкалами. Надо сказать, что здесь 

есть несколько принципиальных проблем. 

Первая – ни одна из шкал риска кровотече-

ния при мерцательной аритмии не валидиро-

вана при ОКС. Единственная шкала для боль-

ных с ОКС из исследования ACTION содержит 

в себе варфарин, однако шкала также предска-

зывает риск про цедуры ЧКВ с точки зрения 
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кровотечения, но не имеет отношения к дли-

тельному ведению таких больных [10].

При мерцательной аритмии обычно исполь-

зуют так называемую шкалу HAS-BLED. Однако 

следует иметь в виду, что она валидирована 

для непрямых антикоагулянтов, прежде всего 

для варфарина.

Так, при анализе риска кровотечений 

в исследовании ROCKET-AF, проведенном 

для валидации новой шкалы кровотечений 

у 10 132 участников регистра ORBIT-AF, было 

показано, что, например, для ривароксабана 

варфариновая шкала подходит весьма мало [11]. 

Между тем, в соответствии с уже упомянутым 

документом 2017 г., решение по выбору тактики 

ведения больного после ЧКВ, имеющего пока-

зания для постоянного приема антикоагулян-

тов, принимается на основании числа баллов 

по шкале HAS-BLED [1]. Это широко применя-

емая шкала построена на оценке следующих 

факторов: возраста, анамнеза инсульта, некон-

тролируемой гипертензии, приема антиагре-

гантов, алкоголя и невозможности поддержи-

вать МНО в целевом диапазоне, заболевания 

почек или печени, анамнеза кровотечения. 

Правда, в тексте для таких больных появляется 

еще одна шкала – так называемая шкала АВС 

[12]. Название шкалы произошло от англий-

ских слов «возраст», «биомаркеры», «клиника». 

Шкала была валидирована на ограниченном 

числе пациентов из клинических исследова-

ний с дабигатраном и апиксабаном. Кроме 

возраста больного в шкалу входит набор био-

маркеров (для нашей страны актуален набор 

из уровня тропонина, определенного высоко-

чувствительной методикой, оценки функции 

почек с помощью уровня цистатина С или кре-

атинина и гематокрита), а также анамнез пред-

шествующего кровотечения. Как становится 

понятно при взгляде на набор биомаркеров, 

данная шкала при ОКС использована быть 

не может. Еще менее разработанным является 

вопрос о риске кровотечений из конкретного 

источника.

При более умозрительном подходе к пробле-

ме риска предлагается учитывать необратимые 

и обратимые факторы, сделав упор на элимина-

цию последних. Кроме стабилизации АД здесь 

упоминают лечение исходной анемии, стаби-

лизацию МНО или перевод на прямые ораль-

ные антикоагулянты (ПОАК), отказ от алкого-

ля и лекарств, дополнительно увеличивающих 

риск кровотечения. Последний пункт также 

не применим к больным с ОКС, по определению 

получающим антитромбоцитарное лечение.

Итак, несмотря на длительное исследование 

данной проблемы, ключевой пункт алгоритма 

принятия решения при выборе тактики анти-

тромботической терапии при ОКС остается 

весьма неопределенным.

Эти рассуждения наводят на мысль о том, 

что для увеличения безопасности вмешатель-

ства у больных с ОКС в сочетании с мерца-

тельной аритмией есть смысл априори считать 

риск кровотечения повышенным.

ТАКТИКА СНИЖЕНИЯ РИСКА 

КРОВОТЕЧЕНИЯ ПРИ ЧКВ У БОЛЬНЫХ 

С ПОКАЗАНИЯМИ ДЛЯ АНТИКОАГУЛЯНТА

Наверное, точкой отсчета современных пред-

ставлений о тактике снижения геморрагическо-

го риска больных после ЧКВ, имеющих пока-

зания для применения антикоагулянта, сле-

дует считать исследование WOEST [13]. В этом 

небольшом открытом многоцентровом исследо-

вании на 573 больных сопоставили две тактики 

ведения – трекомпонентную терапию (аспирин 

+ клопидогрел + варфарин) с двухкомпонент-

ной (клопидогрел + варфарин). В исследовании 

было показано выраженное снижение частоты 

кровотечений – более чем в 2 раза. Это касалось 

как всех кровотечений (и серьезных, и совсем 

легких, не являвшихся причиной отмены лече-

ния), так и наиболее серьезных, потребовавших 
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переливания крови (у 11 больных на двой ной 

терапии против 27 – на тройной). Но, что осо-

бенно важно, смерть от любых причин отмече-

на у 7 – на двой ной терапии и у 18 – на тройной, 

при этом разница достигла достоверного зна-

чения). Частота ишемических инсультов была 

ниже на двой ной терапии (2 против 8 случаев), 

правда, значимость не достигла достоверного 

уровня (р = 0,056).

Для прямых пероральных антитромботи-

ческих препаратов имеется весьма ограничен-

ный круг исследований (к моменту написания 

их всего 2). Оба исследования спланированы 

для выбора безопасного режима применения 

«смеси» антитромботических лекарств. Первое 

из них – PIONEER AF-PCI [14], в котором ран-

домизированно сопоставлялись три вари-

анта ведения больного. Группа стандартной 

(в соответствии с действующими на тот период 

рекомендациями) трехкомпонентной терапии 

(варфарин + ингибитор P2Y12 + аспирин 75 

или 100 мг) с последующим переходом на двух-

компонентную терапию, состоявшую из вар-

фарина и аспирина, сопоставлялась с груп-

пой трехкомпонентной терапии, основанной 

на ривароксабане в дозе 2,5 мг дважды в день, 

с последующим переходом на сочетание рива-

роксабана 15 мг и аспирина. Длительность 

трехкомпонентного лечения могла по решению 

исследователя составлять 1, 6 мес. или про-

должаться до конца (12 мес.). Третья группа – 

группа двухкомпонентной терапии (риварок-

сабан 15 мг + аспирин) с первого дня иссле-

дования. Главным результатом исследования 

следует считать демонстрацию существенно 

большей безопасности двух режимов, основан-

ных на ривароксабане, по сравнению с груп-

пой варфарина. Следует отметить, что преи-

мущества по частоте кровотечений в пользу 

групп терапии, основанной на ривароксабане, 

отмечались лишь при использовании в качестве 

ингибитора P2Y12 клопидогрела, не отмечены 

при приеме тикагрелора и прасугрела (хотя 

последние два лекарства были назначены лишь 

небольшому числу больных, что могло поме-

шать выявить эти различия). С точки зрения 

коронарных эпизодов и инсультов различий 

между группами отмечено не было, при этом 

следует иметь в виду, что обследованного числа 

больных недостаточно для уверенного заклю-

чения по поводу одинаковой эффективности 

изученных схем. При внимательном изучении 

числа конечных точек все же видно, что число 

ишемических инсультов чуть-чуть (недосто-

верно) выше на фоне приема ривароксабана, 

чем варфарина, – 1,2 % в двукомпонентной груп-

пе, 0,9 % в трехкомпонентной группе против 

0,3 % на фоне приема варфарина.

Однако к данному исследованию имеется 

ряд вопросов, которые, на мой взгляд, снижают 

практическую ценность работы.

Во-первых, дозы ривароксабана, исполь-

зованные в исследовании, не рекомендова-

ны при мерцательной аритмии – доза 2,5 мг 

2 р / сут вообще для этих больных не заре-

гистрирована, доза 15 мг (1 р / сут) использу-

ется только при снижении функции почек. 

Этот подход был зарегистрирован в фокусном 

дополнении 2017, описывающем современ-

ный подход к ДАТТ у больных ИБС. В разделе, 

описывающем особенности лечения больных 

с показаниями для антикоагулянтов, при выбо-

ре дозировки ПОАК предложено использовать 

минимальные, имеющие соответствующие 

доказательства дозы, при этом специально 

обращается внимание на то, что подобная воз-

можность есть только для дабигатрана (доза 

110 мг в исследовании RE-LY рандомизиро-

ванно исследована без учета функции почек 

или риска кровотечения), в протоколах иссле-

дования других препаратов при рандомизации 

в группы сниженных доз использовались опре-

деленные основания, прежде всего снижение 

функции почек.
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Вторая проблема исследования – использо-

ванный в группе контроля целевой диапазон 

МНО – от 2 до 3. В действующих документах 

рекомендовано использовать более узкие его 

рамки – от 2 до 2,5. Понятно, что расширение 

целевого диапазона теоретически может приве-

сти к увеличению частоты кровотечений.

Наконец, третья проблема – отсутствие груп-

пы сравнения в виде двухкомпонентной тера-

пии, изученной в исследовании WOEST [13].

Еще одно, законченное к настоящему момен-

ту исследование, посвященное применению 

ПОАК у больных с мерцательной аритмией 

после ЧКВ, – исследование с дабигатраном 

REDUAL-PCI [15]. Основной идеей исследования 

было сопоставление трехкомпонентной тера-

пии, основанной на варфарине, с двумя вариан-

тами двухкомпонентного лечения, основанного 

на дабигатране, зарегистрированных для мер-

цательной аритмии дозами последнего. В прин-

ципе, для этих больных только на дабигатра-

не изучено две дозировки препарата (110 мг 

на два приема и 150 мг на два приема в сутки). 

Благодаря рандомизированному сопостав-

лению этих доз между собой в исследовании 

RE-LY на сегодняшний день имеются данные 

о сравнительной эффективности и безопасно-

сти этих дозировок, что дало основания реко-

мендовать снижение дозировки при ЧКВ только 

для данного лекарства [1].

В качестве «партнера» для двухкомпонентно-

го лечения использован один из ингибиторов 

P2Y12 (на выбор исследователя – клопидогрел 

или тикагрелор). При окончательном анализе 

данных, правда, число принимавших тикагре-

лор оказалось предсказуемо исчезающе малым.

Исследование было спланировано для изу-

чения безопасности разных режимов ведения 

больных, поэтому первичной конечной точкой 

была сумма серьезных и клинически значи-

мых кровотечений. У пациентов, получавших 

двухкомпонентную терапию, построенную 

на приеме 110 мг дабигатрана дважды в день, 

значение показателя составило 15,4 % (в сопоста-

вимой варфариновой группе – 26,9 %), для груп-

пы дабигатрана в дозе 150 мг дважды в день – 

20,2 % (против 25,7 % в сопоставимой группе 

варфарина). В обеих «двухкомпонентных» 

группах частота кровотечений оказалась высо-

кодостоверно реже. Меньшая интенсивность 

антитромботического лечения не трансформи-

ровалась в увеличение частоты тромбоэмболи-

ческих эпизодов. Обе дозы дабигатрана в ком-

бинации с клопидогрелом или тикагрелором 

(в объединенной группе) не уступали комби-

нированной терапии варфарином в отношении 

показателя смертности, тромбоэмболических 

событий и незапланированной реваскуляриза-

ции. Справедливости ради следует отметить, 

что для некоторых больных доза дабигатрана 

в 110 мг дважды в день (в сочетании с ингибито-

ром рецепторов P2Y12 тромбоцитов) может ока-

заться недостаточной. По крайней мере частота 

инфарктов миокарда и тромбозов стента фик-

сировалась немного чаще. Однако эти различия 

не имели достоверности. По-видимому, доза 

110 мг дважды в день должна использоваться 

у наиболее рискованной с точки зрения кро-

вотечения группы больных. При этом особое 

внимание здесь следует обращать на возраст 

больного. У остальных двухкомпонентное лече-

ние дабигатраном 150 мг дважды в день в соче-

тании с блокатором рецепторов P2Y12, очевид-

но, должно использоваться в первую очередь.

Аналогичный подход также изложен в прак-

тическом руководстве EHRA по НОАК, обнов-

ленная версия которого вышла в марте 2018 

[16]. Согласно позиции авторов руководства, 

на сегодняшний день дабигатран 150 мг 2 р / сут 

в составе двой ной терапии представляется пред-

почтительным выбором в сравнении с тройной 

терапией для большинства пациентов. Двой ная 

терапия дабигатраном 110 мг 2 р / сут или рива-

роксабаном 15 мг 1 р / сут является возможной 
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альтернативой для пациентов с высоким риском 

кровотечений. При этом отмечается, что неиз-

вестно, достаточно ли дозы ривароксабана 15 мг 

1 р / сут для профилактики инсульта, по край-

ней мере в сравнении с антагонистом витамина 

К в подобранной дозе или в сравнении с дозой 

ривароксабана 20 мг 1 р / сут у пациентов с нор-

мальным клиренсом креатинина.

ДЕЙСТВИЯ ПРИ КРОВОТЕЧЕНИЯХ

Алгоритмы действия при кровотечениях 

на фоне приема антикоагулянтов к настояще-

му времени достаточно хорошо разработаны. 

Они основаны на нескольких принципиаль-

ных позициях. Для разработки тактики дей-

ствий при кровотечениях на фоне непрямых 

антикоагулянтов принципиальными момента-

ми являются уровень гипокоагуляции (изме-

ряемый по количеству протромбина, способ-

ного конвертироваться в тромбин, для чего 

используется так называемое международное 

нормализованное отношение) и интенсивность 

кровотечения. В более легких случаях доста-

точно осуществить гемостаз и активировать 

синтез полноценных факторов свертывания 

крови с помощью витамина К (антагонистом 

которого и является непрямой антикоагулянт). 

При этом следует учитывать, что для восста-

новления уровня факторов свертывания крови, 

синтез которых зависит от витамина К, тре-

буется довольно много времени. Если этого 

времени нет, то факторы свертывания придется 

возмещать с помощью введения соответству-

ющих препаратов (концентратов факторов). 

Часто используемое в таких клинических ситу-

ациях введение свежезамороженной плазмы 

при выраженной гипокоагуляции малоэффек-

тивно, т. к. для достижения эффекта требуется 

введение значительного объема этого компо-

нента крови.

Тактика действий при кровотечени-

ях на фоне ПОАК, в свою очередь, зависит 

от времени, прошедшего от последнего приема 

лекарства (при этом принципиальное влия-

ние может оказывать функция почек, сниже-

ние которой замедляет выведение этого класса 

лекарств), величины кровотечения и от того 

антитромботического лекарства, на фоне 

которого данное кровотечение развилось. Тип 

препарата определяет время, которое должно 

пройти от момента приема лекарства до пре-

кращения его действия (табл.). Оно может 

быть использовано для расчета безопасного 

времени проведения планового хирургического 

вмешательства. По понятным причинам ЧКВ 

при ОКС является по определению экстренной 

манипуляцией. Тем не менее у ряда больных 

с невысоким индексом риска (для которого 

обычно используют шкалу GRACE) имеется воз-

можность некоторого ожидания. Прежде всего 

это относится к тем, у кого риск оценивается 

как промежуточный или низкий.

Для всех остальных случаев появляется 

необходимость нейтрализовать его действие. 

Особенности строения и фармакокинети-

ки дабигатрана дают возможность включить 

в алгоритмы неотложной помощи применение 

гемодиализа, позволяющего извлечь из крово-

тока этот препарат [17]. Для остальных лекарств 

единственно возможным путем борьбы с тяже-

лыми и угрожающими жизни кровотечения-

ми остается введение концентрата факторов 

свертывания крови. При этом следует иметь 

в виду, что доказательств эффективности такого 

подхода не существует.

К сожалению, до настоящего времени лишь 

один препарат из этой категории дошел до кли-

нического использования. Идаруцизумаб (ida-

rucizumab) представляет собой фаб-фрагмент 

моноклонального антитела, высокоспецифич-

ный к молекуле дабигатрана, осуществляющий 

немедленную и полную его нейтрализацию, 

имеющий весьма короткий период полувы-

ведения и элиминирующийся из кровотока 
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преимущественно через почки. Основанием 

для его внедрения в практику стали резуль-

таты исследования RE-VERSE AD, в котором 

в двух группах на 503 больных изучено дей-

ствие этого лекарства. В группу А вошел 301 

больной – у них на фоне применения дабига-

трана развилось кровотечение, потребовавшее 

экстренной госпитализации (137 больных – 

в связи с желудочно-кишечными кровотече-

ниями и 98 – в связи с интракраниальными 

кровоизлияниями). Группу В составили 202 

больных, находящихся на лечении дабига-

траном, которым потребовалось экстренное 

хирургическое вмешательство. Нейтрализация 

дабигатрана, оцененная по тромбиновому вре-

мени или эйкариновому времени свертывания, 

была достигнута в 100 случаев. Среднее время 

до остановки кровотечения в группе А состави-

ло 2,5 ч, среднее время до операции в группе В – 

1,6 ч. В течение исследования у идаруцизумаба 

не обнаружено протромботического действия 

и не выявлено каких-нибудь серьезных побоч-

ных эффектов [18]. В настоящее время пре-

парат идаруцизумаб зарегистрирован во мно-

гих странах мира (включая страны Европы 

и США), проходит процесс государственной 

регистрации в Российской Федерации и в бли-

жайшее время станет доступен для использова-

ния в практике.

Именно в возможностях нейтрализации 

действия антикоагулянта сегодня имеются 

максимальные различия между антагонистом 

тромбина дабигатраном и антагонистами Ха 

фактора свертывания ривароксабаном, апик-

сабаном и эдоксабаном. Упоминаемый в раз-

личных документах конкурентный нейтрали-

затор антикоагулянтов, взаимодействующих 

с активированным фактором Х свертывания 

крови, адексанет альфа до настоящего времени 

не зарегистрирован ни в одной стране мира 

[16]. Кроме того, по предварительным данным, 

для инактивации антикоагулянтов с помощью 

этого лекарства может потребоваться суще-

ственно большее время, прежде вре мен но пре-

кращенная инфузия препарата может сопро-

вождаться восстановлением антикоагулянтной 

активности.

Итак, стратегия «избегания» кровотечения 

для больных с ОКС и мерцательной аритмией 

получила новое содержание: во-первых, дока-

зательства существенно большей безопасности 

двух одобренных для лечения мерцательной 

ТАБЛИЦА.  Время безопасного проведения планового хирургического вмешательства после 
последнего приема ПОАК [16]

Клиренс 
креатинина, 
мл / мин

Дабигатра н Апиксабан, ривароксабан или эдоксабан

Если большой риск кровотечения отсутствует, а во время операции может быть 
осуществлен местный гемостаз, операция выполняется через 12–24 ч после приема 
последней дозы

Низкий риск, ч Высокий риск, ч Низкий риск, ч Высокий риск, ч

> 80 >24 >48 >24 >48

50–79 >36 >72 >24 >48

30–49 >48 >96 >24 >48

15–29 Противопоказан Противопоказан >36 >48

< 15 Все ПОАК противопоказаны

Не использовать «гепариновый»  мостик
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аритмии дозировок дабигатрана в сочетании 

с клопидогрелом, а во-вторых, ожидаемую 

в ближайшее время регистрацию специфиче-

ского антагониста, в экстренных случаях позво-

ляющего в считанные минуты изъять дабига-

тран из кровотока.

Все перечисленные факты должны быть 

учтены при создании протоколов ведения боль-

ных на госпитальном и амбулаторном этапах.

Конфликт интересов: 

Финансирование научных грантов, участие 

в клинических исследованиях, получение 

гонораров за лекции и участие в экспертных 

советах осуществлялось следующими 

компаниями: Boehringer Ingelhaim, Bayer,  Pfizer,  

Daiichi Sankyo, AstraZeneca, KRKA, GlaxoSmithKline, 

Novartis, Takeda, Sanofi-Aventis,  Акрихин, Аспен,  

BMS, Siemens , Servie, Johnson & Johnson, Amgen
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