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Профилактика венозного тромбоэмболизма является стандартом в ортопедии. Задачами 
исследования являются проверка гипотезы о том, что эффективность и безопасность применения 
антикоагулянта Прадакса для тромбопрофилактики в ортопедии выше, чем у низкомолекулярного 
гепарина Клексан; сравнительная оценка результатов применения препаратов Прадаксы и Клексана 
для профилактики ВТЭ в отдаленном периоде после ортопедических вмешательств. В исследование 
включено 96 пациентов. Опрос субъектов исследования проведен с помощью телефонного контакта 
или путем анкетирования по почте. Количество респондентов оказалось недостаточным для 
фактической проверки исходной гипотезы. При моделировании исходов правдоподобность гипотезы не 
опровергнута. Рекомендации по профилактике ВТЭ после выписки из стационара в наших наблюдениях 
отличались от принятых стандартов.
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Prevention of deep vein thrombosis and pulmonary artery thromboembolism using heparin is a gold standard 
in orthopedics. The aims of the work were to evaluate and to compare efficiency and safety of thromboprophy-
laxis in orthopedics using Pradaxa and Clexane in long-term follow-up. 96 patients are included in research. 
Follow-up information on all patients was collected either through telephone contact with the patients or by 
questionnaire. Conclusions: The number of respondents appeared insufficient for the actual check of an initial 
hypothesis. In modeling outcomes plausibility of a hypothesis isn’t disproved. Recommendations about VTE 
prevention after discharge in our study are differed from the accepted standards.
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Актуальность

В настоящее время эндопротезирование су-
ставов является рутинной процедурой. В США 
ежегодно проводится около 600 тыс. операций по 
эндопротезированию коленного и тазобедренного 
суставов, к 2030 году эта цифра, согласно прогно-
зам, превысит 4 миллиона [15].

Одним из основных системных осложнений 
при эндопротезировании крупных суставов ниж-
них конечностей является развитие венозного 
тромбоэмболизма (ВТЭ), включая тромбоз глубоких 
вен (ТГВ) нижних конечностей и тромбоэмболию 
легочной артерии (ТЭЛА). Ежегодно в 25 странах 
Европы регистрируется более 680 тыс. случаев ТГВ 
и свыше 430 тыс. случаев ТЭЛА, которая оказыва-
ется причиной смерти в 10–12  % наблюдений в 
стационаре [4, 5, 14]. В отсутствие адекватной тром-
бопрофилактики при обширных ортопедических 
операциях частота ВТЭ достигает 60–80  %. ТГВ 
часто клинически не проявляется, первые симпто-
мы ВТЭ (включая массивную ТЭЛА) могут манифе-
стировать после выписки из стационара [11]. 

С целью профилактики ВТЭ у пациентов, пере-
несших ортопедические операции на крупных су-
ставах нижних конечностей, наряду с непрямыми 
таблетированными антикоагулянтами, продолжи-

тельное время использовались нефракционные 
гепарины (НФГ), затем появились низкомолеку-
лярные гепарины (НМГ), и совсем недавно нашли 
применение прямые пероральные антикоагулянты 
(Прадакса, Ксарелто) [2, 8, 9, 10].

Распространенность тромбоза глубоких вен и 
тромбоэмболии легочной артерии, бессимптомное 
течение более чем у половины пациентов, а также 
неудовлетворительные результаты профилактики 
и лечения придают данной проблеме большую со-
циальную значимость. Поиск эффективных мето-
дов антитромботической профилактики является 
обоснованным и актуальным [7].

В соответствии с рекомендациями АССР, в 
настоящее время профилактику венозных тромбо-
эмболических осложнений обязательно проводят в 
виде курса продолжительностью, как минимум 10 
суток (рекомендации уровня 1А для протезирова-
ния тазобедренного или коленного суставов) [6, 12, 
13]. Для взрослых пациентов, которым производят 
эндопротезирование тазобедренного сустава, дли-
тельность тромбопрофилактики должна составлять 
35 суток, начиная с первого дня после операции 
(рекомендации уровня 1А) [13, 14]. К сожалению, 
данные рекомендации соблюдаются не всегда, 
что, возможно, связано с сомнением в безопасно-
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сти и практической пользы существующих схем 
антикоагулянтной терапии, а также недостаточной 
осведомленностью по поводу часто протекающих 
бессимптомных венозных тромбоэмболических 
осложнений [3].

Целью работы была проверка гипотезы о том, 
что эффективность и безопасность применения с 
целью профилактики ВТЭ таблетированного анти-
коагулянта прямого действия Прадаксы выше, чем 
у низкомолекулярного гепарина Клексана. Вторич-
ной целью была сравнительная оценка результатов 
применения препаратов Прадаксы и Клексана для 
профилактики ВТЭ в отдаленном периоде после 
ортопедических вмешательств. 

Настоящее исследование является продолже-
нием работы «Оценка эффективности тромбопро-
филактики препаратом Прадакса в сравнении с 
низкомолекулярными гепаринами в травматологии 
и ортопедии» [1]. 

Материалы и методы

Одномоментное поперечное исследование про-
ведено на базе ФГБУ «Научный центр реконструк-
тивной и восстановительной хирургии» СО РАМН. 
На основании проведенного ранее ретроспектив-
ного анализа 96 историй болезней из ортопедиче-
ского, травматолого-ортопедического отделений 
и отделения гнойной хирургии Института травма-
тологии и ортопедии за 2010 г. сформированы две 
клинических группы. 

В основную группу (Прадакса) включены 33 
пациента (34,4 %), в группу Клексан – 63 (65,6 %). 
Опрос субъектов исследования проведен с по-
мощью телефонного контакта или путем анкети-
рования по почте. Регистрировали пол, возраст, 
наличие факторов риска ВТЭ, симптоматику и 
данные обследования, подтверждающие ВТЭ; 
сведения о любом кровотечении, развившемся 
в период тромбопрофилактики, а также все слу-
чаи повторной госпитализации, сопутствующую 
медикаментозную терапию, нежелательные и 
серьезные нежелательные явления, согласно На-
циональному стандарту надлежащей клинической 
практики. 

Сравнительный анализ частоты неблагопри-
ятных исходов в виде эпизодов кровотечения 
или ВТЭ проводили по фактическому результату 
опроса пациентов, а также рассчитывали довери-
тельные интервалы с учетом неопределенности, 
обусловленной отсутствием информации от части 
субъектов исследования. Сравнивали частоту со-
бытий при пессимистическом сценарии (у всех не 
ответивших предполагали наличие неблагоприят-
ного исхода) и оптимистическом сценарии (у всех 
не ответивших предполагали отсутствие неблаго-
приятного исхода).

Обработку данных проводили методами непа-
раметрической статистики. Значения переменных 
представляли в виде медианы и квартилей, значи-
мость различий определяли с помощью критерия 
U (Манна – Уитни) и точного метода Фишера для 
четырехпольной таблицы.

Результаты исследования

Получить информацию удалось у 45 из 96 
(46,9  %) респондентов, в т.ч. путем телефонного 
контакта – у 41 (42,7 %), с помощью разработанной 
анкеты – у 4 (4,2 %). Данные о 51 пациенте не по-
лучены, в т.ч. из группы Прадакса – о 12 (36,6 %), 
из группы Клексан – о 39 (61,9 %).

В группе Прадаксы информация получена от 
21 (63,6  %) пациента, в группе Клексана – от 24 
(38,1 %). Срок наблюдения (медиана и интерквар-
тильный размах) составил 17 месяцев (от 17 до 19 
месяцев). Результаты анализа (табл. 1) свидетель-
ствовали о близости сформированных групп по 
полу, но существенных различиях по возрасту 
(в группе клексана он был существенно выше), 
количеству факторов риска ВТЭ на пациента и 
удельному весу эндопротезирования (в группе 
клексана статистически значимо больше). При 
выписке лишь одному пациенту из каждой группы 
была назначена профилактика антикоагулянтами, 
при этом рекомендации не были выполнены, со-
гласно данным опроса. 

Обращений в послеоперационном периоде по 
поводу кровотечений любой локализации, а также 
случаев повторной госпитализации не было. Вы-
явлен один (4,2 %) случай ВТЭ у пациента группы 
клексана – тромбоз глубоких вен, развившийся 
после выписки из стационара. 

C учетом двух крайних сценариев, обусловлен-
ных неполнотой данных, оказывается, что исходы 
в виде тромбоза глубоких вен и тромбоэмболии 
легочной артерии находятся в интервале 0–36,4 % 
в группе Прадаксы и 1,6–63,5 % – в группе Клек-
сана. Для наихудшего сценария – 36,4 % против 
63,5 % р

F
 = 0,027. Частота кровотечений и повтор-

ных госпитализаций при наихудшем сценарии – 
0–36,4 % против 0–61,9 % (р

F
 = 0,029).

Обсуждение результатов

Исходная гипотеза, согласно которой эф-
фективность и безопасность таблетированного 
антикоагулянта прямого действия Прадаксы при-
менения с целью профилактики ВТЭ выше, чем у 
низкомолекулярного гепарина Клексана, не нашла 
подтверждения в работе в связи с недостаточным 
количеством респондентов, а также из-за недо-
статков дизайна поперечного одномоментного 
исследования. Однако при моделировании исходов 
исходная гипотеза оказалась справедливой при 
пессимистичном сценарии. 

Следует отметить, что в анализированных на-
блюдениях Прадакса в рамках ограниченного кли-
нического применения была назначена пациентам 
в стационаре после иных ортопедических вмеша-
тельств, чем эндопротезирование суставов, что не 
соответствует инструкции по применению. 

Сравнительная оценка результатов при-
менения препаратов Прадаксы и Клексана для 
профилактики ВТЭ в отдаленном периоде после 
ортопедических вмешательств показывает, что, 
несмотря на чрезвычайную актуальность пробле-
мы ВТЭ, антикоагулянты вовсе не назначаются 
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после выписки из стационара. Несмотря на это, 
документированная частота ВТЭ не превышает 
5 %, хотя при пессимистическом сценарии могут 
достигать 35–65 %.

Понадобятся дальнейшие исследования для 
уточнения частоты как бессимптомного, так и 
манифестного ВТЭ после ортопедических вмеша-
тельств, которая, как оказывается, не соответствует 
известной из литературных данных, несмотря на 
отсутствие целенаправленной тромбопрофилакти-
ки на амбулаторном этапе реабилитации. 
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