
О
стрый тромбоз глубоких вен

(ТГВ), чреватый развитием

тромбоэмболии легочной ар-

терии (ТЭЛА) или посттромботичес-

кого синдрома (ПТС), ежегодно де-

бютирует в 1—3 случаев на 1 000

человек.

В Российской Федерации, согласно

официальным данным, каждый год

регистрируется около 80 000 новых

эпизодов ТГВ. Следует подчеркнуть,

что эта статистика касается лишь ве-

рифицированных случаев, в то вре-

мя как зарубежные и российские

эксперты считают, что истинная час-

тота ТГВ в 2,5—3 раза выше [1, 2].

До настоящего времени диагноз ост-

рого ТГВ, как гром среди ясного не-

ба, пугал не только врачей стацио-

наров, но и прежде всего амбулатор-

но-поликлинического звена, кото-

рые, опасаясь развития фатальной

ТЭЛА, абсолютное большинство та-

ких пациентов экстренно госпитали-

зировали в специализированный

стационар, как правило, хирургичес-

кого профиля, для оценки тромбоэм-

болической опасности и проведения

антикоагулянтной терапии [2].

Согласно действующим медико-эко-

номическим стандартам, длитель-

ность пребывания в стационаре

больного с ТГВ составляет 14 дней.

В течение этого времени пациенту,

наряду с регламентируемыми обсле-

дованиями, проводят антикоагулянт-

ную терапию, как правило, нефрак-

ционированным гепарином (НФГ) и

подбирают адекватные дозы антаго-

нистов витамина «К» (АВК). При

этом большинство врачей, не взи-

рая на характер ТГВ и его локализа-

цию, по-прежнему рекомендует по-

стельный или полупостельный ре-

жим, опасаясь миграции тромба в

легочное артериальное русло. Меж-

ду тем огромное количество рандо-

мизированных клинических иссле-

дований (РКИ), проведенных в на-

шей стране и за рубежом, убеди-

тельно доказывает, что иммобили-

зация не только не предотвращает,

а наоборот, увеличивает риск ТЭЛА

и дальнейшее нарастание уровня

тромбоза [3].

Внедрение в клиническую практи-

ку методики компрессионной ульт-

расонографии позволило с близ-

кой к 100% достоверностью диаг-

ностировать, определять характер

и проводить динамическое наблю-

дение за ТГВ, локализованным ни-

же паховой складки. Оказалось,

что у 50% пациентов ТГВ локали-

зован в дистальных отделах конеч-

ности, а рост тромба в прокси-

мальном направлении первые 2

недели, даже в отсутствии антико-

агулянтной терапии, отмечается

лишь в 15% случаев. Что касается

риска ТЭЛА, то клинически мани-

фестирующие формы при ТГВ дис-

тальной локализации встречаются

только у 1—2% таких пациентов.

Иными словами, как минимум по-

ловина больных с ТГВ не нуждает-

ся в длительной госпитализации,

а может проходить не только до-

лечивание, но и полное лечение

вне стационара [4].

Таким образом, амбулаторное лече-

ние возможно в случаях дисталь-

ных или сегментарных неэмболоо-

пасных ТГВ при отсутствии извест-

ных противопоказаний (табл. 1).

До недавнего времени сдерживаю-

щим фактором амбулаторного лече-
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ния ТГВ выступала необходимость

строгого ежесуточного контроля си-

стемы гемостаза при использова-

нии НФГ. Ситуация кардинально из-

менилась с момента широкого при-

менения сначала низкомолекуляр-

ных гепаринов (НМГ), а затем и

синтетического пентасахарида —

фондапаринукса. В результате ряда

клинических исследований было

доказано, что применение НМГ и

фондапаринукса, даже в терапевти-

ческой дозировке, не требует стро-

гого лабораторного контроля, а так-

же не сопровождается серьезными

геморрагическими осложнениями.

В результате сначала за рубежом, а

потом и в нашей стране стали пуб-

ликовать результаты клинических

исследований, в которых обсужда-

лась возможность полностью амбу-

латорной диагностики и лечения

ТГВ. В основе диагностики лежала

компрессионная ультрасонография,

необходимая для обеспечения мо-

ниторинга ТГВ каждые 24—72 ч.

Лечебная программа включала в се-

бя компрессию пораженной конеч-

ности в сочетании с так называе-

мой bridge-терапией (мостиковой

терапией). Термин «bridge-тера-

пия» подразумевает последователь-

ный, непрерывающийся прием пре-

паратов с разным механизмом дей-

ствия, но одинаковым конечным ре-

зультатом. Антикоагулянтная

bridge-терапия при амбулаторном

лечении ТГВ включала в себя ис-

пользование терапевтических доз

НМГ с одновременным назначением

АВК, обычно варфарина. По дости-

жении МНО в значениях от 2 до 3

инъекции НМГ прекращали и паци-

ент получал только АВК. Обычно

для достижения целевых показате-

лей МНО требовалось 5—7 суток.

Следует подчеркнуть, что антикоа-

гулянтная терапия при амбулатор-

ном лечении ТГВ в обязательном

порядке подкреплялась компресси-

ей пораженной конечности. С этой

целью использовались бандажи из

бинтов ограниченной растяжимости

или компрессионный трикотаж 3-го

класса (RAL стандарт) [5].

Способ компрессии зависит от вы-

раженности и динамики отека по-

раженной конечности. При выра-

женном отечном синдроме пред-

почтение следует отдавать компрес-

сионным бандажам, обычно двух-

слойным, формируемым из битов

ограниченной растяжимости. Это

обусловлено возможностью коррек-

тировать бандаж при уменьшении

объема конечности. В контексте

корректируемых бандажей большие

перспективы принадлежат недавно

зарегистрированной в РФ системе

CircAid (США), представляющей со-

бой нерастяжимый гетр или чулок,

закрепляемый на ноге с помощью

липучек.

Необходимо подчеркнуть, что ком-

прессия в сочетании с активным

двигательным режимом служит ва-

жной составляющей успешного ле-

чения ТГВ, наряду с антикоагулянт-

ной терапией. Доказано, что актив-

ная работа мышечно-венозной

помпы в условиях внешней ком-

прессии за счет ускорения крово-

тока по глубоким венам и увеличе-

ния синтеза активатора тканевого

плазминогена не только препятст-

вует дальнейшему распростране-

нию тромбоза и уменьшает вероят-

ность его рецидива, но и способст-

вует более быстрой реканализа-

ции. Кроме того, доказано, что при

активном ведении пациентов с ТГВ

снижается риск посттромботичес-

кого синдрома (ПТС) [6].

Об эффективности проводимого ле-

чения свидетельствует уменьшение

отека и боли, а также стабилизация

или уменьшение уровня тромбоза.

В начале терапии контрольное ком-

прессионное УЗИ необходимо про-

водить каждые 24—72 ч. При от-

сутствии дальнейшего роста тромба

(и в отсутствие флотации его вер-

хушки) контрольное УЗИ можно вы-

полнять один раз в 3—4 недели.

Активная эволюция ТГВ обычно за-

вершается спустя 21—28 суток, о

чем свидетельствует стабилизация

клинической картины, а также поя-

вление признаков организации и

реканализации тромба по УЗИ.

К недостаткам амбулаторного лече-

ния ТГВ с помощью bridge-терапии

НМГ и АВК можно отнести необходи-

мость на начальном этапе подкож-

ных инъекций один или два раза в

сутки в зависимости от конкретного

препарата НМГ, а также строгий кон-

троль МНО в последующем, для чего

необходимы регулярные заборы

крови. Кроме того, прием АВК со-

36

ФЛЕБОЛОГИЯ |  АНГИОЛОГИЯ

Амбулаторная ХИРУРГИЯ | СТАЦИОНАРОЗАМЕЩАЮЩИЕ ТЕХНОЛОГИИ | 2017 | 1–2 (65–66)

ТАБЛИЦА 1. Абсолютные и относительные противопоказания для амбулаторного лечения ТГВ

Абсолютные Относительные

• Активное кровотечение или его высокий риск • Количество тромбоцитов < 100,000;

(недавнее хирургическое вмешательство), • Тяжелая и плохо контролируемая артериальная гипертония;

заболевания печени (МНО > 1,5); • Почечная недостаточность;

• ТЭЛА с гемодинамическими • Состоявшееся желудочно-кишечное

или респираторными нарушениями; кровотечение за последние 6 месяцев;

• Гепарин-индуцированная тромбоцитопения в анамнезе; • Морбидное ожирение;

• Социальные факторы, негативно • Распространенный илиофеморальный флеботромбоз;

влияющие на безопасность амбулаторного лечения; • Тяжелый коморбидный фон

• Невозможность регулярного УЗ контроля



пряжен с большим количеством

межлекарственных взаимодействий,

а также строгими диетическими ог-

раничениями.

Вот почему перспективным пред-

ставляется применение новых

оральных антикоагулянтов (НОАК)

с селективным механизмом дейст-

вия. После многочисленных рандо-

мизированных клинических испы-

таний (РКИ) НОАК стали использо-

вать для лечения, в том числе и ам-

булаторного, пациентов с острым

ТГВ. Механизмы действия и регла-

мент приема НОАК, разрешенных к

применению в РФ, представлен в

таблице 2.

Как следует из таблицы 2, наибо-

лее простая и логичная схема, мак-

симально удобная для амбулаторно-

го лечения пациентов с ТГВ, прина-

длежит ривароксабану (Ксарелто).

Удобство применения ривароксаба-

на при лечении ТГВ заключается в

том, что не требуется проведения

bridge-терапии с использованием

НМГ. С первых суток терапии ТГВ

ривароксабан назначают внутрь в

специальной терапевтической дозе

15 мг х 2 р/сут в течение 3 не-

дель — период самого высокого

риска рецидива ВТЭО. Спустя 3 не-

дели осуществляется переход на

дозу ривароксабана 20 мг х 1 р/сут.

Однократный режим дозирования

ривароксабана при длительной

профилактике рецидивов ВТЭО поз-

воляет увеличить вероятность со-

блюдения пациентом рекомендо-

ванной схемы лечения и, соответст-

венно, повысить эффективность и

безопасность терапии. Это является

важным аспектом амбулаторного

лечения пациентов с ТГВ, т. к. несо-

блюдение предписанных режимов и

длительности терапии может сопро-

вождаться увеличением риска раз-

вития рецидива тромбоза или кро-

вотечения. Схемы назначения дру-

гих НОАК представлены в таблице

2. Прием НОАК для профилактики

рецидивов ВТЭО продолжают в те-

чении 3 и более месяцев в зависи-

мости от исходной причины ТГВ [7].

Очень важным и ответственным эта-

пом служит принятие решения о

продолжении или прекращении

профилактической антикоагулянт-

ной терапии. При этом следует учи-

тывать как факторы риска возмож-

ного рецидива тромбоза, так и ве-

роятность геморрагических ослож-

нений на фоне продолжающейся

37

АМБУЛАТОРНОЕ ЛЕЧЕНИЕ ТРОМБОЗА ГЛУБОКИХ ВЕН НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ

2017 | 1–2 (65–66) | СТАЦИОНАРОЗАМЕЩАЮЩИЕ ТЕХНОЛОГИИ | Амбулаторная ХИРУРГИЯ

ТАБЛИЦА 2. Механизм действия и регламент применения актуальных НОАК

Ривароксабан Апиксабан Дабигатрана этексилат

Механизм Прямое ингибирование Прямое Прямое ингибирование

действия Xa фактора ингибирование Xa фактора тромбина (IIa фактора)

Возможность Да Да Требует предварительной 

использования парентеральной антикоагу-

с 1-го дня ле- лянтной терапии в течение

чения ТГВ не менее 5 суток

Режим дозирования 15 мг 2 раза первые 10 мг 2 раза в день — 150 мг 2 раза в день

21 день, далее 20 мг 7 дней; далее 5 мг

1 раза в день 2 раза в день;

спустя 6 месяцев —

2,5 мг 2 раза в день

Необходимость Принимать во время еды Не зависит Не зависит

приема во время еды

Биодоступность в % 80—100 50 6,5

T max, час 2—4 3—4 2—4

T 1/
2
, час 5—9 у молодых 12 11 у здоровых лиц

11—13 у пожилых старшего возраста

12—14 при многократном

введении препарата

Путь выведения Почки/печень Почки/кишечник Преимущественно почки

Использование при сни- СКФ <15 мл/мин противопоказан СКФ <15 мл/мин – СКФ 30—50 мл/мин— 

женной скорости клу- СКФ 15—29 мл/мин— противопоказан с осторожностью

бочковой фильтрации с осторожностью СКФ< 30 мл/мин –

(СКФ)* СКФ 15—29 мл/мин— противопоказан

c осторожностью

Специфический Андексанет Андексанет Идаруцизумаб (одобрен FDA)

антидот (еще не одобрен FDA) (еще не одобрен FDA)

* СКФ оценивается по клиренсу креатинина.



антикоагулянтной терапии.

Грубой ошибкой, часто допускаемой

врачами поликлиник и больными,

представляется периодическая от-

мена варфарина и НОАК, с их пов-

торным назначением короткими

курсами. Такое «лечение» негатив-

но влияет на гемостаз, «расшатыва-

ет» его коагуляционное звено и

лишь увеличивает вероятность ре-

цидива тромбоза.

Факторами риска рецидива ТГВ, оп-

ределяющими необходимость дли-

тельной профилактической антико-

агулянтной терапии, выступают: не-

выясненная причина (идиопатичес-

кий, неспровоцированный) ТГВ;

мужской пол пациента; сохраняю-

щийся повышенный уровень Д-ди-

мера; незавершенная, менее 40%

реканализация тромбированной ве-

ны.

Для более объективной и комплекс-

ной оценки риска рецидива ТГВ су-

ществуют так называемые предик-

тивные шкалы, из которых наибо-

лее популярны Венская (рис. 1) и

DASH (табл. 3). Кроме того, при не-

спровоцированном (идиопатичес-

ком) ТГВ целесообразно провести

генетический анализ на возможные

тромбофилии.

Таким образом, при высоком риске

рецидива ТГВ необходимо проведе-

ние длительной, а иногда и пожиз-

ненной антикоагулянтной терапии.

В этой ситуации в качестве обрат-

ной стороны медали выступает уве-

личение частоты кровотечений. Но-

вые рекомендации АССР 2016 пред-

лагают специальную шкалу оценки

риска геморрагических осложнений

(табл. 4).

В контексте безопасности и эффек-

тивности амбулаторного лечения

ТГВ интерес представляют результа-

ты открытого мультицентрового

сравнительного исследования EIN-

STEIN DVT, в котором было проведе-

но сравнение типовой bridge-тера-

пии эноксапарином и АВК и приме-

нением ривароксабана по стандарт-

ной схеме. Продолжительность ан-

тикоагулянтной терапии в сравни-

ваемых группах составила 3,6 и 12

месяцев. При оценке результатов

рецидив ТГВ был отмечен у 2,1%

пациентов, получавших риварокса-

бан, и у 3,0% больных, использовав-

ших bridge-терапию эноксапарин +

АВК (p < 0,001 для такой же эффек-

тивности — non-inferiority). Боль-

шие и клинически значимые не-

большие кровотечения имели место

у 8,1% пациентов в каждой группе.

Дополнительно было проведено

двойное слепое плацебо-контроли-

руемое исследование по оценке эф-

фективности и безопасности рива-

роксабана (20 мг/сут) в течение 6

или 12 месяцев у пациентов, кото-

рые полностью завершили 6— или

12-месячное лечение первичного

ТГВ. В результате рецидив ТГВ был

отмечен у 1,3% пациентов, получав-

ших ривароксабан, и у 7,1% в груп-

пе плацебо (p < 0,001). Что касает-

ся больших кровотечений, то на фо-

не приема ривароксабана они были

отмечены лишь у 0,7 против 0% в

группе плацебо (p = 0,11), при этом

не было смертельных кровотечений

в группе ривароксабана. [7,8].

В недавно завершившемся исследо-

вании EINSTEIN Choice риварокса-

бан был изучен в сравнении с аце-

тилсалициловой кислотой у пациен-

тов, которым может быть назначена

продленная профилактика рециди-

вов ВТЭО при условии, что пациенты

завершили основной курс терапии

антикоагулянтом в течение 6—12

месяцев. Результаты данного иссле-

дования продемонстрировали, что

применение ривароксабана в заре-

гистрированной дозе 20 мг одно-
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РИСУНОК 1. Венская шкала оценки риска рецидива ТГВ

Баллы

Пол

Локализация

D-димер (мкг/л)

Общее количество

баллов

Суммарный риск 

рецидива за 12 месяцев

Суммарный риск 

рецидива за 60 месяцев

Женщины

Мужчины

Дистальный ТГВ

Проксимальный ТГВ

Легочная эмболия

ТАБЛИЦА 3. Шкала оценки риска рецидива ТГВ — DASH

Признак Баллы

Отклонение от нормы уровня D-димера после прекращения антикоагулянтной терапии 2

Возраст < 50 лет 1

Мужской пол 1

ВТЭО, связанные с гормональной терапией (у женщин) -2
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кратно сопровождается снижением

риска развития рецидива ВТЭО на

66% в сравнении с терапией АСК

(1,5% vs 4,4%, p < 0,001). При этом

риск развития больших кровотече-

ний был низким, без статистически

значимой разницы в группах рива-

роксабана и АСК (0,5% vs 0,3%).

Таким образом, можно утверждать,

что использование ривароксабана в

фиксированных дозах при амбула-

торном лечении и профилактике

ТГВ не уступает по эффективности и

безопасности считавшейся эталон-

ной bridge-терапии комбинацией

НМГ и АВК. Между тем важным пре-

имуществом ривароксабана служит

прием per os как на этапе началь-

ной терапии острого ТГВ, так и в пе-

риод продолженной профилактики.

Кроме того, благоприятное влияние

на качество жизни пациента и его

приверженность проводимому лече-

нию оказывает отсутствие необхо-

димости строгих диетических огра-

ничений и регулярного лаборатор-

ного контроля МНО, актуальных для

АВК.

В заключение следует отметить, что

сегодняшний уровень оснащения

лечебно-профилактических учреж-

дений мегаполисов и региональных

центров позволяет успешно прово-

дить лечение такой сложной пато-

логии как тромбоз глубоких вен ни-

жних конечностей в амбулаторных

условиях, для чего зачастую требу-

ется только изменение менталитета

руководителей органов здравоохра-

нения, а также соответствующая

профессиональная подготовка вра-

чей поликлинического и амбулатор-

ного звена. Экономическая выгода

для государства при таком подходе

очевидна.
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ТАБЛИЦА 4. Шкала оценки риска серьезных геморрагических осложнений 

при проведении длительной антикоагулянтной терапии АССР 2016

Фактор риска

Возраст > 65 лет

Возраст > 75 лет

Кровотечение в анамнезе

Рак

Рак с метастазами

Почечная недостаточность

Печеночная недостаточность

Тромбоцитопения

Инсульт в анамнезе

Сахарный диабет

Анемия

Антитромбоцитарная терапия

Недостаточный контроль антикоагулянтной терапии

Сопутствующие заболевания и снижение функциональных возможностей

Недавно перенесенное хирургическое вмешательство

Частые падения

Алкогольная зависимость

Прием нестероидных противовоспалительных препаратов

Низкий риск (факторов риска кровотечений нет) = риск большого 

кровотечения 0,8%/год

Умеренный (один фактор риска) = риск большого кровотечения 1,6%/год

Высокий (два и более факторов риска) = риск большого кровотечения ≥6,5%/год




