
73

Ар кадь е ва Г.В. — Про фи лак ти ка и ле че ние тром бо зов и тром бо эм бо лий ан ти ко а гу лян та ми 

Проб ле ма про фи лак ти ки и ле че ния тром бо зов

про дол жа ет ос та вать ся ак ту аль ной для сов ре мен ной

ме ди ци ны. На ру ше ния свер ты ва е мос ти кро ви иг ра -

ют важ ную роль в па то ге не зе ате ро ск ле ро за, ин фа -

рк та ми о кар да, ухуд ше ния мик ро цир ку ля ции и дру -

гих па то ло ги чес ких сос то я ний. Эти о ло гия и па то ге -

нез тром бо зов, сог лас но сов ре мен ным предс тав ле -

ни ям, вклю ча ют мно го фак то ров, в том чис ле из ме -

не ния ге мо ди на ми ки, функ ци о наль но го и мор фо -

ло ги чес ко го сос то я ния сте нок со су дов, на ру ше ния

плаз мен но го и кле точ но го звень ев ге мос та за и др.

[3, 11, 14].

В пос лед ние го ды зна чи тель но воз рос ло чис ло

ис сле до ва ний по воп ро сам ле ка р ствен ной ре гу ля -

ции функ ции ге мос та за. Про цесс ге мос та за обес пе -

чи ва ет тром бо об ра зу ю щая сис те ма (аг ре га ция

тром бо ци тов, свер ты ва ние кро ви), ко то рая функ -

ци о наль но вза и мос вя за на с тром бо ли ти чес кой

(фиб ри но ли ти чес кой) сис те мой. В ор га низ ме эти

две сис те мы на хо дят ся в ди на ми чес ком рав но ве сии

и, в за ви си мос ти от конк рет ных ус ло вий, пре об ла -

да ет од на или дру гая. Так, ес ли пов реж да ет ся со суд

и воз ни ка ет кро во те че ние, со суд спаз ми ру ет ся, ак -

ти ви ру ет ся аг ре га ция тром бо ци тов и свер ты ва ние

кро ви, об ра зу ет ся тромб и кро во те че ние ос та нав ли -

ва ет ся.

Вмес те с тем, в нор ме чрез мер но го тром бо об ра -

зо ва ния не про ис хо дит, так как оно ли ми ти ру ет ся

про цес сом фиб ри но ли за. В пос ле ду ю щем он обес -

пе чи ва ет пос те пен ное раст во ре ние тром ба и восc та -

нав ли ва ет про хо ди мость со су да.

При на ру шен ном рав но ве сии меж ду тром бо об -

ра зо ва ни ем и фиб ри но ли зом мо жет воз ни кать ли бо

по вы шен ная кро во то чи вость, ли бо расп ро ст ра нен -

ный тром боз. Оба сос то я ния тре бу ют кор рек ции

пу тем наз на че ния ле ка р ствен ных пре па ра тов [8].

Ле ка р ствен ные сред ства за ня ли проч ное мес то в

комп ле кс ной те ра пии тром бо эм бо ли чес ких и ге -

мор ра ги чес ких сос то я ний, на ру ше ний мик ро цир -

ку ля ции. По лу че ны эф фек тив ные со е ди не ния, сни -

жа ю щие аг ре га цию тром бо ци тов и эрит ро ци тов.

Вы яв ле ны но вые ан ти ко а гу ля нт ные, фиб ри но ли ти -

чес кие, про ко а гу ля нт ные ве ще ст ва.

Отк ры лись но вые воз мож нос ти в свя зи с прог -

рес сом в изу че нии ме та бо лиз ма неп ре дель ных жир -

ных кис лот, в част нос ти — ара хи до но вой кис ло ты,

ус та нов ле ни ем свойств прос таг лан ди нов и лей кот -

ри е нов. Ус пеш но изу ча ют ся струк ту ры и функ ции

ре цеп то ров фор мен ных эле мен тов кро ви про ти вот -

ром бо ти чес ких свойств стен ки со су дов. Слож ный

ме ха низм эти о ло гии и па то ге не за тром бо эм бо ли -

чес ких и ге мор ра ги чес ких за бо ле ва ний де ла ет оп -

рав дан ным изу че ние и ис поль зо ва ние ком по нен тов

комп ле кс ной те ра пии и пре па ра тов ино го ме ха низ -

ма действия — как, нап ри мер, фар ма ко ло ги чес ких

средств, вли я ю щих на сер деч но/со су дис тую сис те -

му, об мен хо лес те ри на в ор га низ ме, вод но/со ле вой

об мен, цент раль ную нерв ную сис те му и дру гие фар -

ма ко ло ги чес кие со е ди не ния, в ка кой/то сте пе ни

из би ра тель но действу ю щие на функ цию ге мос та за.

Ле ка р ствен ное воз дей ствие на сис те му ге мос та за

предс тав ля ет со бой ре аль ный путь сни же ния чис ла

сер деч но/со су дис тых за бо ле ва ний от тром бо эм бо -

ли чес ких ос лож не ний [4]. Сов ре мен ная ан тит ром -

бо ти чес кая те ра пия предс тав ле на сле ду ю щи ми

клас са ми: 1) пре па ра ты, вли я ю щие на ад ге зию и аг -

ре га цию тром бо ци тов, 2) пре па ра ты, инак ти ви ру ю -

щие тром бин, 3) пре па ра ты, вли я ю щие на син тез

ви та мин К/за ви си мых фак то ров свер ты ва ния, 4)

тром бо ли ти чес кие пре па ра ты. Ин ги би то ры аг ре га -

ции бло ки ру ют аг ре га цию тром бо ци тов. Ан ти ко а гу -

лян ты ин ги би ру ют об ра зо ва ние тром би на и фор ми -

ро ва ние фиб ри но во го сгуст ка. Тром бо ли ти ки прев -

ра ща ют плаз ми но ген в плаз мин — фер мент, рас щеп -

ля ю щий фиб рин. На се год няш ний день ан ти ко а гу -

лян ты в ря ду про ти вот ром бо ти чес ких ве ществ яв ля -

ют ся ши ро ко при ме ня е мой груп пой пре па ра тов.

Это ве ще ст ва, сни жа ю щие свер ты ва е мость кро ви и

ис поль зу е мые в ме ди ци не для пре дуп реж де ния воз -

ник но ве ния тром бов в со су дах, а так же для прек ра -

ще ния рос та и раз ви тия тром бов, ког да они уже воз -

ник ли. Раст во ре ние сгуст ка про ис хо дит за счет эн -

до ген ных или вво ди мых изв не пре па ра тов, ак ти ви -

зи ру ю щих фиб ри но ли ти чес кие фер мен ты. В нас то я -

щее вре мя для про дол жи тель но го сни же ния свер ты -

ва е мос ти кро ви в кли ни чес кой прак ти ке при ме ня -

ют ся ан ти ко а гу лян ты неп ря мо го действия —ораль -

ные ан ти ко а гу лян ты (ОАК).

ОАК (ан ти ви та ми ны К) —про из вод ные ок си ку -

ма ри на, ин дан ди о на, кон ку ре нт но ин ги би ру ют ре -

дук та зу ви та ми на К, чем тор мо зят ак ти ви ро ва ние

пос лед не го в ор га низ ме и прек ра ща ют син тез К/ви -

та мин за ви си мых плаз мен ных фак то ров ге мос та -

за/II, VII, IX, X, при чем вна ча ле сни жа ет ся ак тив -

ность фак то ров VII и X.

Ви та мин К (от не мец ко го “cagulation”) яв ля ет ся

сти му ля то ром об ра зо ва ния в пе че ни прот ром би на

(II фак тор) и еще трех фак то ров, участ ву ю щих в его

ПРО ФИ ЛАК ТИ КА И ЛЕ ЧЕ НИЕ ТРОМ БО ЗОВ И ТРОМ БО ЭМ БО ЛИЙ 
АН ТИ КО А ГУ ЛЯН ТА МИ НЕП РЯМО ГО ДЕЙСТВИЯ
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ак ти ва ции (VII, IX, X). В боль ших ко ли че ст вах он

при су т ству ет в не ко то рых рас те ни ях — в та ких, как

лю цер на, шпи нат, цвет ная ка пус та, пло ды ши пов -

ни ка, зе ле ные то ма ты. Из про дук тов жи вот но го

про ис хож де ния ис точ ни ком ви та ми на К слу жит пе -

чень, ин тен сив но син те зи ру ют его мик ро ор га низ мы

толс то го ки шеч ни ка. Ви та мин К — это ком по нент

спе ци а ли зи ро ван ной мик ро со маль ной фер ме нт ной

сис те мы, ко то рая осу ще с твля ет пост ра нс ля ци он ное

γ/кар бок си ли ро ва ние глю та ми но вой кис ло ты в бел -

ках плаз мы, кос тях, поч ках и мо че, вклю чая бел -

ки/пред ше ст вен ни ки для фак то ров свер ты ва ния

кро ви VII,IX,X и, воз мож но,V (Ас/гло бу лин) [5, 21].

Ме ха низм действия ви та ми на К свя зан с его

учас ти ем в про цес сах пост ри бо со маль но го прев ра -

ще ния по ли пеп тид ных пред ше ст вен ни ков фак то ров

свер ты ва ния в собствен но плаз мен ные фак то ры

[22]. Под вли я ни ем ви та ми на К у пред ше ст вен ни ков

прот ром би на по яв ля ет ся спо соб ность свя зы вать ио -

ны каль ция, при этом эпок си ре дук та за обес пе чи ва -

ет об ра ти мый пе ре ход ви та ми на К в К/эпок сид.

ОАК бло ки ру ют эпок си ре дук та зу и, вык лю чая об ра -

ти мую транс фор ма цию ви та ми на К, на ру ша ют би о -

син тез вы ше наз ван ных фак то ров свер ты ва ния кро -

ви. Об ра зу ю щи е ся в от су т ствие ви та ми на К про те и -

ны не вза и мо дей ству ют с ио на ми каль ция и не об ла -

да ют про ко а гу ля нт ной ак тив ностью [12] (рис. 1). 

В ме ди ци нс кой прак ти ке по ка за ни я ми к при ме -

не нию ви та ми на К яв ля ют ся па то ло ги чес кие сос то -

я ния, соп ро вож да ю щи е ся ге мор ра ги чес ким синд ро -

мом и ги поп рот ром би не ми ей. Ма лое со дер жа ние

жи ра и ви та ми на К при во дит к уси ле нию действия и

по вы ше нию ток сич нос ти ан ти ко а гу лян тов. Ку ма ри -

но вые ан ти ко а гу лян ты вы зы ва ют ги поп рот ром би -

не мию, уг не тая кар бок си ли ро ва ние бел ка/пред ше -

ст вен ни ка ви та ми на К.

В за ви си мос ти от хи ми чес кой струк ту ры, ОАК

де лят на про из вод ные ку ма ри на (вар фа рин, не о ди -

ку ма рин, син ку мар, аце но ку ма рол) и ин дан ди о на

(фе ни лин). На и бо лее ши ро ко при ме ня ют ся про из -

вод ные ку ма ри на — вар фа рин, син ку мар, что свя за -

но с на ча лом и дли тель ностью их действия, а так же с

предс ка зу е мостью эф фек тов пре па ра тов [14, 20].

Эти ве ще ст ва, умень шая по вы шен ную свер ты ва е -

мость кро ви, ока за лись эф фек тив ны ми сред ства ми

ле че ния тром бо эм бо ли чес ких за бо ле ва ний, смерт -

ность от ко то рых, бла го да ря их при ме не нию, сни зи -

лась в нес коль ко раз за пос лед ние 2/3 де ся ти ле тия.

Действу ют они толь ко in vivo и эф фек тив ны при

при е ме внутрь. Эти ве ще ст ва, как пра ви ло, быст ро

вса сы ва ют ся из же лу доч но/ки шеч но го трак та, в

кро ви в зна чи тель ной сте пе ни свя зы ва ют ся с аль бу -

ми на ми, а сво бод ная фрак ция пос ту па ет в ор га ны и

тка ни — в ос нов ном, в пе чень и поч ки, с желчью они

вы де ля ют ся в ки шеч ник, где вновь под вер га ют ся ре -

аб со рб ции. Су ще ст ву ет кор ре ля ция меж ду кон це нт -

ра ци ей ан ти ко а гу лян тов в кро ви, ско ростью их эли -

ми на ции и дли тель ностью эф фек та [7, 16]. Быст ро та

нас туп ле ния эф фек та и дли тель ность действия ан -

ти ко а гу лян тов во мно гом за ви сят от ско рос ти их ме -

та бо лиз ма и вы де ле ния. Мед лен но ме та бо ли зи ру ю -

щи е ся и мед лен но вы де ля ю щи е ся пре па ра ты (ди ку -

ма рин, феп ро ма рон) да ют бо лее ров ную и плав ную

кри вую по ни же ния свер ты ва е мос ти кро ви, в от ли -

чие от не о ди ку ма ри на, фе ни ли на, син ку ма ра —

быст ро ме та бо ли зи ру ю щих ся и быст ро вы де ля ю -

щих ся че рез поч ки. Ак ти ва то ры мик ро со маль но го

окис ле ния (бар би тал, фе но бар би тал и др.), ус ко ряя

ме та бо лизм, умень ша ют при этом их вли я ние на

свер ты ва е мость кро ви. Са ли ци ла ты, нап ро тив, по -

тен ци ру ют действие про из вод ных 4/ок си ку ма ри на,

кон ку ри руя с ни ми за связь с аль бу ми на ми и уве ли -

чи вая, в си лу это го, со дер жа ние сво бод ной фрак ции

пре па ра тов. Ан ти ко а гу лян ты неп ря мо го действия,

по ми мо вли я ния на свер ты ва е мость кро ви, об ла да -

ют и дру ги ми свой ства ми. Они по вы ша ют про ни ца -

е мость со су дов, уме рен но рас ши ря ют ве неч ные со -

су ды серд ца, вы зы ва ют рас слаб ле ние глад кой мус ку -

ла ту ры ки шеч ни ка и брон хов, уси ли ва ют вы де ле ние

мо че вой кис ло ты из ор га низ ма, сни жа ют уро вень

ли пи дов в кро ви [13]. Кро ме то го, ан ти ко а гу лян ты

этой груп пы ра зоб ща ют окис ли тель ное фос фо ри ли -

ро ва ние, умень ша ют ак тив ность панк ре а ти чес кой

ли па зы и ами ла зы, эн те ро ки на зы и ще лоч ной фос -

фа та зы 12/перстной киш ки, сни жа ют АТФ/аз ную

ак тив ность ми о зи на и сок ра ти мость ак то ми о зи но -

вых ни тей в ске лет ной и глад кой мус ку ла ту ре. В

боль ших до зах они мо гут сни жать им му но ло ги чес -

кую ре ак тив ность [17, 13].

В пос лед ние го ды по лу че ны но вые дан ные по

фар ма ко ди на ми ке и фар ма ко ки не ти ке ан ти ко а гу -

лян тов, их ро ли в комп ле кс ной те ра пии тром бо ти -

чес ких сос то я ний [2, 4] табл. 1. Со е ди не ния 4/ок си -

ку ма ри на, об ла дая вы со кой ан ти ко а гу ля нт ной ак -

Вит. К�ре дук та за Не воз мож ность об ра зо ва ния гид ро хи но на

Вит.К в фор ме

Бло ки ру ет гид ро хи но на Не осу ще с твля ет ся

до пол ни тель ное

кар бок си ли ро ва ние

Вар фа рин Кар бок си ли ро ва ние глю та ми но вой

(про ти вот ром бо� ос тат ков γ�кар бок си� кис ло ты по γ�уг ле�

ти чес кие свост ва) глю та ми но вой кис� род но му ато му

ло ты фак то ров

свер ты ва ния II,VII,

IX, X и ан ти ко а гу� На ру ша ет ся син тез

лянт ных про те и нов пол но цен ных вит. К�

C и S за ви си мых фак то ров

свер ты ва ния

Рис. 1. Механизм действия оральных антикоагулянтов
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тив ностью, име ют ряд не га тив ных свойств: они не

раст во ри мы в во де, при ме ни мы толь ко per os,

(“ораль ные ан ти ко а гу лян ты”), име ют длин ный ла -

те нт ный пе ри од, склон ны к ку му ля ции и мо гут при -

во дить к кро во те че ни ям раз лич ной ло ка ли за ции в

ре зуль та те пе ре до зи ров ки. По лу че ние ве ществ, спо -

соб ных раст во рять ся в во де и, сле до ва тель но, при -

год ных для па рен те раль но го при ме не ния, поз во лит

ре шить мно гие ак ту аль ные воп ро сы те ра пии тром -

бо ти чес ких сос то я ний.

В 1941 г. груп па аме ри ка нс ко го би о хи ми ка K.

Link'a вы де ли ла из слад ко го кле ве ра, под ве рг ше го ся

си ло со ва нию, ток си чес кое ве ще ст во, выз вав шее в

20/е го ды в Се вер ной Аме ри ке и Ка на де ги бель

круп но го ро га то го ско та — 3/31/ме тил/бис/4/гид -

рок си ку ма рин (ди ку ма рол). Пер во на чаль но ди ку ма -

рол при ме нял ся в ка че ст ве кры си но го яда WAR-

FARIN (от наз ва ния Wisconsin Alumni Research

Foundation, про да вав шей его), а в 1947 г. впер вые

был ис поль зо ван в ка че ст ве ле ка р ствен но го сред ства

для ле че ния ин фа рк та ми о кар да.

Син тез ди ку ма ри на явил ся на ча лом ин тен сив но -

го по ис ка но вых, вы со ко ак тив ных ан ти ко а гу лян -

тов, свой ства ко то рых, су ще ст вен но от ли ча лись от

ге па ри на. Нес мот ря на боль шое чис ло син те зи ро -

ван ных и изу чен ных про из вод ных ку ма ри на, ши ро -

кое при ме не ние наш ли не бо лее 10 пре па ра тов, так

как не все ве ще ст ва ока за лись эф фек тив ны ми и ма -

ло ток сич ны ми. Ди ку ма рин был пер вым и ос нов ным

предс та ви те лем ан ти ко а гу лян тов груп пы 4/ок си ку -

ма ри на, од на ко, в свя зи с вы со кой ток сич ностью,

был в пос лед ние го ды изъ ят из упот реб ле ния.

Не о ди ку ма рин (пе лен тан, тро мек сан, тром ба рин

и др.) схо ден по струк ту ре и ме ха низ му действия с

ди ку ма ри ном, но, в от ли чие от не го, действу ет быст -

рее и ко ро че (че рез 2/3 ча са пос ле при е ма), дос ти га -

ет мак си му ма действия че рез 12/30 ча сов, прот ром -

би но вое вре мя возв ра ща ет ся к ис ход но му уров ню

че рез 48 ча сов пос ле прек ра ще ния при е ма не о ди ку -

ма ри на, а у ди ку ма ри на — че рез 2/10 дней.

Име ют ся дан ные, что под вли я ни ем не о ди ку ма -

ри на и дру гих про из вод ных 4/ок си ку ма ри на уси ли -

ва ет ся прос та цик лин син те зи ру ю щая ак тив ность в

стен ках кро ве нос ных со су дов [13]. Наз на че ние пе -

лен та на ог ра ни чи ва ет ся не ус той чи вым ан ти ко а гу -

ля нт ным эф фек том.

Вар фа рин (ку ма дин, ма ре ван) об ла да ет вы со кой

ан ти ко а гу ля нт ной ак тив ностью, зна чи тель но пре -

вос хо дя щей та ко вую у ди ку ма ри на и не о ди ку ма ри -

на. Пре па рат быст ро вса сы ва ет ся, мак си маль ная

кон це нт ра ция в кро ви от ме ча ет ся че рез 1,5 ча са пос -

ле при е ма. Вар фа рин свя зы ва ет ся с бел ка ми плаз мы

и быст ро на кап ли ва ет ся в пе че ни [20]. Эф фект на -

чи на ет ся че рез 12 ча сов — 3 су ток, его мак си мум

дос ти га ет ся на 3/й/6/й день. При от ме не вар фа ри на

со дер жа ние прот ром би на возв ра ща ет ся к ис ход но му

уров ню че рез нес коль ко дней.

Феп ро ма рон по ан ти ко а гу ля нт ной ак тив нос ти

пре вос хо дит вар фа рин и не о ди ку ма рин и наз на ча ет -

ся в мень ших до зах. Мак си мум действия нас ту па ет

че рез 48/72 ча са, ги по ко а гу ля ция про дол жа ет ся, в

сред нем, 5/6 су ток. При дли тель ном при ме не нии

феп ро ма рон ста биль но под дер жи ва ет сни жен ное

свер ты ва ние кро ви.

Син ку мар (аце но ку ма рин, тром бос топ) в от ли -

чие от вар фа ри на, действие на чи на ет че рез 10/12 ча -

сов, мак си маль ный ан ти ко а гу ля нт ный эф фект раз -

ви ва ет ся че рез 24/48 ча сов. Пос ле от ме ны пре па ра та

со дер жа ние прот ром би на вос ста нав ли ва ет ся на

2/4/й день. Син ку мар на шел ши ро кое при ме не ние в

кли ни ке [17, 18]. Он вы во дит ся че рез 48/72 ча са,

бла го да ря че му эф фект нас ту па ет быст ро, но сох ра -

ня ет ся неп ро дол жи тель ное вре мя, что поз во ля ет от -

нес ти син ку мар к ко рот ко дей ству ю щим сред ствам с

нез на чи тель но вы ра жен ным ку му ля тив ным эф фек -

том, не же ли у дру гих пре па ра тов этой груп пы.

Та ким об ра зом, про из вод ные ку ма ри на име ют

об щий ме ха низм действия и от ли ча ют ся друг от дру -

га по дли тель нос ти ла те нт но го пе ри о да, си ле и про -

дол жи тель нос ти эф фек та, спо соб нос ти к ку му ля -

ции, ток сич нос ти. Они при ме ня ют ся в кли ни чес кой

прак ти ке для дли тель но го по ни же ния свер ты ва ния

кро ви, в до зах, обыч но под дер жи ва ю щих ги по ко а гу -

ля ци он ное сос то я ние. 

На се год няш ний день на и бо лее ши ро ко в ми ре

при ме ня ют ся про из вод ные мо но ку ма ри на — вар фа -

рин (Coumadin) и аце но ку ма рол (Sintrom,

Nico/umadin, Sincumar), что обус лов ле но прог но зи -

ру е мостью и уп рав ля е мостью вы зы ва е мой ими ги -

по ко а гу ля ции [14, 23].

Дру гая ба зо вая хи ми чес кая струк ту ра, дав шая

прак ти чес кой ме ди ци не ан ти ко а гу лян ты неп ря мо го

дест вия — 1,3 ин дан ди он. Про из вод ные 4/ок си ку -

ма ри на и 1,3/ин дан ди о на, хо тя и от но сят ся к раз -

лич ным клас сам со е ди не ний, но име ют в струк ту ре

мно го об ще го, как друг с дру гом, так и с ви та ми ном

К, ко то рый яв ля ет ся кон ку ре нт ным ан та го нис том

этих со е ди не ний. Схо жесть хи ми чес ко го стро е ния

оп ре де ля ет од но нап рав лен ность их воздействия на

сис те му ге мос та за.

Ус та нов ле ны оп ре де лен ные за ко но мер нос ти,

свя зы ва ю щие хи ми чес кое стро е ние и ток сич ность

про из вод ных 1,3/ин дан ди о на. По ка за но, что, по -

доб но ди ку ма ро лу, ин дан ди о ны сни жа ют уро вень

прот ром би на в кро ви. Про из вод ные ин дан ди о на об -

ла да ют ги по хо лес те ри не ми чес ким и про ти во су до -

рж ным действи ем [18], умень ша ют ко ли че ст во сво -

бод ных ра ди ка лов в пе че ни. Ак ти ва ция тка не во го

ды ха ния пря моп ро пор ци о наль на ан ти ко а гу ля нт но -

му эф фек ту про из вод ных ин дан ди о на [1]. Оме фин
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по ме ха низ му действия схо ден с ди ку ма ри ном и дру -

ги ми неп ря мы ми ан ти ко а гу лян та ми, пос коль ку на -

ру ша ет в ор га низ ме че ло ве ка и жи вот ных би о син тез

ря да фак то ров свер ты ва ния (II, VII, IX, X).По хи ми -

чес кой струк ту ре бли зок к фе ни ли ну. До ка за но, что

оме фин в ор га низ ме че ло ве ка прев ра ща ет ся в 2/фе -

ни лин дан ди он/1,3 (фе ни лин), по э то му его, как не

име ю ще го пре и му ществ по срав не нию с фе ни ли -

ном, иск лю чи ли из но ме нк ла ту ры ле ка р ствен ных

средств.

В нас то я щее вре мя из груп пы ин дан ди о на в кли -

ни чес кой прак ти ке при ме ня ет ся лишь фе нин ди он

(фе ни лин, дин де ван). Фе ни лин, как и дру гие ОАК,

сни жа ет свер ты ва е мость кро ви толь ко в ор га низ ме,

яв ля ясь ан ти ме та бо ли том ви та ми на К. По доб но

дру гим ку ма ри нам и ин дан ди о нам, фе ни лин уг не та -

ет в пе че ни би о син тез фак то ров ко а гу ля ции (II, VII,

XI, X).Сни же ние кон це нт ра ции этих фак то ров в

плаз ме кро ви нас ту па ет че рез 8/10 ча сов пос ле при -

е ма, а мак си маль ный эф фект раз ви ва ет ся че рез

24/30 ча сов и ос ла бе ва ет пос те пен но, в те че ние нес -

коль ких дней. Ку му ли ру ет ся фе ни лин в боль шей

сте пе ни, чем не о ди ку ма рин, приб ли жа ясь по это му

свой ству к нит ро фа ри ну и син ку ма ру. В мак си маль -

ных кон це нт ра ци ях на кап ли ва ет ся в кро ви че рез 1/3

ча са пос ле при е ма внутрь. Срав ни тель но быст ро ис -

че за ет из плаз мы кро ви и оп ре де ля ет ся, глав ным об -

ра зом, в пе че ни и, в мень шей сте пе ни, — в ки шеч -

ни ке и лег ких. Час тич но де по ни ру ет ся в эрит ро ци -

тах. Пе ри од по лу вы ве де ния фе ни ли на из кро ви сос -

тав ля ет око ло 5 ча сов. В ор га низ ме про ис хо дит пос -

то ян ная транс фор ма ция его в эноль ную фор му и об -

рат но. Фе ни лин сни жа ет уро вень сво бод ных жир -

ных кис лот, фос фо ли пи дов и хо лес те ри на в кро ви

[9]. Ско рость ме та бо лиз ма у фе ни ли на ни же, по

срав не нию с не о ди ку ма ри ном, и ха рак те ри зу ет ся

ко ле ба ни я ми тем па би от ра нс фор ма ции у раз лич ных

па ци ен тов. Вы во дит ся че рез поч ки, пре и му ще ст -

вен но в ви де ме та бо ли тов. Фе ни лин мо жет вы зы вать

раз лич ные ал лер ги чес кие ре ак ции: дер ма тит, по вы -

ше ние тем пе ра ту ры те ла, по нос, тош но ту, ге па тит,

уг не те ние кро вет во ре ния. По доб но дру гим ОАК,

фе ни лин при ме ня ют с целью пре дуп реж де ния и ле -

че ния тром бо эм бо ли чес ких ос лож не ний. Оп ти маль -

ным те ра пев ти чес ким уров нем ан ти ко а гу ля ции яв -

ля ет ся уро вень Меж ду на род но го Нор ма ли зо ван но го

От но ше ния (МНО, рекомендации ВОЗ, 1983) от 2,0

до 3,0 или от 2,5 до 3,5.

Та ким об ра зом, из боль шо го чис ла ОАК на и бо лее

при ме ня е мы пре па ра ты, ко то рые быст рее бло ки ру -

ют син тез ко а гу лян тов в пе че ни, об ла да ют мень ши -

ми ток си чес ки ми и по боч ны ми свой ства ми — син -

ку мар, вар фа рин [2].

Наз на че ние ан ти ко а гу лян тов при кар ди о вас ку -

ляр ной па то ло гии по ка за но при ин фа рк те ми о кар -

да, тром бо зе ле во го же лу доч ка, осо бен но при пе ред -

нем ин фа рк те ми о кар да и анев риз ме ле во го же лу -

доч ка, ар те ри аль ных и ве ноз ных эм бо ли ях, тром бо -

эм бо ли ях, ко а гу ло па ти ях пот реб ле ния, а так же для

про фи лак ти ки и ле че ния тром бо эм бо лий, обус лов -

лен ных мер ца ни ем пред сер дий, сер деч ной не дос та -

точ ностью, кар ди о ми о па ти ей, для пер вич ной про -

фи лак ти ки ИБС с вы со ким рис ком ее раз ви тия (ку -

ре ние, ар те ри аль ная ги пер тен зия, са хар ный ди а бет,

ги пер хо лес те ри не мия, ожи ре ние, се мей ный анам -

нез ИБС). ОАК наш ли так же при ме не ние и в сер -

деч но/со су дис той хи рур гии при про те зи ро ва нии

кла па нов серд ца. Они ис поль зу ют ся как в пре/, так

и в пос то пе ра ци он ном пе ри о де. По ка за ни я ми к наз -

на че нию ан ти ко а гу лян тов пос ле опе ра ции слу жат

фиб рил ля ция пред сер дий, опе ра тив ные вме ша тель -

ства на ве неч ных и ма ги ст раль ных со су дах; ОАК в

ви де мо но те ра пии или в со че та нии с ас пи ри ном мо -

гут быть ре ко мен до ва ны пос ле ре ко н струк тив ных

опе ра ций на со су дах ниж них ко неч нос тей. 

Неп ря мые ан ти ко а гу лян ты про ти во по ка за ны

при ис ход но сни жен ной ак тив нос ти фак то ров прот -

ром би но во го комп лек са (ме нее 70%), ге мор ра ги чес -

ких ди а те зах, при по вы шен ной про ни ца е мос ти со -

су дов, при бе ре мен нос ти, на ру ше нии функ ции пе -

че ни и по чек, яз вен ных за бо ле ва ни ях же лу доч -

но/ки шеч но го трак та, пе ри кар ди тах, не оп лас ти чес -

ких про цес сах. Ос то рож ность не об хо ди мо соб лю -

дать в ран нем пос ле ро до вом пе ри о де, у по жи лых

лю дей, при за бо ле ва ни ях под же лу доч ной же ле зы,

пе че ни, по чек, синд ро ме маль аб со рб ции, при е ме

ан ти би о ти ков. 

Нес мот ря на вы со кую эф фек тив ность ан ти ко а гу -

ля нт ной те ра пии, не об хо ди мо учи ты вать воз мож -

ность ос лож не ний и по боч ных эф фек тов при ее про -

ве де нии. На и бо лее серь ез ны ми ос лож не ни я ми при

ле че нии ОАК яв ля ют ся кро во те че ния, час то та ко то -

рых ко леб лет ся от 0,9% до 2,74%, свя зан ные не толь -

ко с из ме не ни ем свер ты ва е мос ти кро ви, но и с по -

вы ше ни ем про ни ца е мос ти ка пил ля ров [10, 13]. В

слу ча ях по вы ше ния кро во то чи вос ти и воз ник но ве -

ния кро во те че ния, как при вы ра жен ной ги по ко а гу -

ля ции, так и при нор маль ных ла бо ра тор ных по ка за -

те лях, для вос ста нов ле ния пол но цен но го ге мос та за

не мед лен но от ме ня ют ся неп ря мые ан ти ко а гу лян ты

и наз на ча ет ся ви та мин К.

Эф фек тив ность и бе зо пас ность ан ти ко а гу ля нт -

ной те ра пии дос ти га ет ся точ ным соб лю де ни ем ме -

то ди ки при ме не ния ле карств. Пос лед няя пред по ла -

га ет учет по ка за ний и про ти во по ка за ний к наз на че -

нию то го или ино го пре па ра та, вы бор адек ват ной

схе мы ле че ния и пос то ян ный конт роль по ка за те лей

ге мо ко а гу ля ции. Ре ак ция ор га низ ма на ан ти ко а гу -

лянт весь ма ва ри а бель на, она за ви сит от мно гих

фак то ров: до зы пре па ра та, по ла и воз рас та па ци ен -

!!!Jurnal6 (4QHP):!!!Jurnal6 (4QHP).qxd  04.04.2008  15:06  Page 76



77

Ар кадь е ва Г.В. — Про фи лак ти ка и ле че ние тром бо зов и тром бо эм бо лий ан ти ко а гу лян та ми 

та, на ли чия со пу т ству ю щих за бо ле ва ний, функ ци о -

наль но го сос то я ния пе че ни, по чек и т.д. Не об хо ди -

мо уде лить осо бое вни ма ние так ти ке ан ти ко а гу ля нт -

ной те ра пии. Схе ма ан ти ко а гу ля нт ной те ра пии

пред по ла га ет со че тан ное ис поль зо ва ние ан ти ко а гу -

лян тов пря мо го (ге па рин) и неп ря мо го (ку ма ри ны и

ин дан ди о ны) ти па действия. Пос ле 2/10 дней те ра -

пии ге па ри ном за 2 дня до его от ме ны наз на ча ют ка -

кой/ли бо пре па рат из груп пы неп ря мых ан ти ко а гу -

лян тов с уче том сро ков дос ти же ния те ра пев ти чес -

кой кон це нт ра ции. Ге па рин от ме ня ет ся пос те пен но

и его наз на че ние прек ра ща ет ся при дос ти же нии те -

ра пев ти чес ко го ди а па зо на МНО от 2,0 до 3,0.

В пос лед ние го ды ис сле до ва те ли все боль ше го -

во рят о це ле со об разнос ти со че та ния ку ма ри нов с

ан ти аг ре гат ны ми пре па ра та ми [17, 19]. Та кое со че -

та ние поз во ля ет сни зить до зу ОАК, не умень шая

кли ни чес кий эф фект. Ис сле до ва ния, в ос нов ном,

вы пол не ны в кар ди о ло ги чес кой прак ти ке при ле че -

нии ИБС.

Ле че ние неп ря мы ми ан ти ко а гу лян та ми долж но

про во дить ся под тща тель ным вра чеб ным наб лю де -

ни ем с обя за тель ным конт ро лем МНО кро ви. Сис -

те ма ти чес ки про во дят так же ана ли зы мо чи для ран -

не го вы яв ле ния воз мож ной ге ма ту рии. Цель ле че -

ния ОАК — пре до тв ра ще ние тром бо эм бо ли чес ких

ос лож не ний.

Кли ни чес ки зна чи мые из ме не ния в свер ты ва нии

кро ви пос ле при е ма пер вой до зы ОАК оп ре де ля ют ся

не ра нее, чем че рез 8/12 ча сов, мак си маль ный эф фект

про яв ля ет ся спус тя 72/96 ча сов, а про должи тель ность

действия од нок рат но при ня той до зы мо жет сос тав -

лять от 2 до 5 дней. Этот факт объ яс ня ет ся раз лич ным

вре ме нем по лу жиз ни в кро ви II,VII,X фак то ров свер -

ты ва ния и ан ти ко а гу ля нт ных про те и нов С и S.

Ис поль зо ва ние об щеп ри ня тых стар то вых удар ных

(“на сы ща ю щих”) доз ОАК не ре ко мен ду ет ся по при -

чи не ре аль ной уг ро зы тром бо об ра зо ва ния, всле д -

ствие бо лее быст ро го сни же ния уров ня ан ти ко а гу ля -

нт но го про те и на С по срав не нию с фак то ром II.

Оп ре де ле ние ин дек са прот ром би на “тест по

Кви ку” не дос та точ но для вы яв ле ния сдви гов, про и -

зо шед ших в свер ты ва ю щей сис те ме кро ви. Для

стан дар ти за ции ре зуль та тов оп ре де ле ния прот ром -

би но во го вре ме ни (ПВ) ВОЗ ре ко мен до ва но ис -

поль зо вать МНО, (International Normalized Ratio),

ко то рое учи ты ва ет вли я ние ис поль зу е мо го тром -

боп лас ти на на ве ли чи ну прот ром би но во го вре ме ни,

а для ха рак те рис ти ки ак тив нос ти раз лич ных тром -

боп лас ти нов при ме ня ет ся меж ду на род ный ин декс

чувстви тель нос ти (МИЧ) — International Sensitivity

Index. 
МНО=(ПО)n

где ПО=ПВ па ци ен та / ПВ конт роль ной нор маль -

ной плаз мы;

n — ве ли чи на МИЧ ис поль зу е мо го тром боп лас -

ти на. 

Для удоб ства рас че тов МНО пред ло же ны нор мог -

рам мы — до за ан ти ко а гу лян тов под би ра ет ся та ким

об ра зом, что бы под дер жи вать МНО в пре де лах

2,0/3,0.

Оцен ка ре зуль та тов прот ром би но во го тес та с по -

мощью МНО поз во ля ет конт ро ли ро вать эф фек тив -

ность и бе зо пас ность при ме не ния ОАК. В со от ве т -

ствии со зна че ни я ми МНО, раз ли ча ют три уров ня

ин тен сив нос ти ги по ко а гу ля ции: вы со кий (от 2,5 до

3,5), сред ний (от 2,0 до 3,0), низ кий (от 1,6 до 2,0).

В 2000 г. VI сог ла си тель ная кон фе рен ция по ан тит -

ром бо ти чес кой те ра пии Аме ри ка нс кой кол ле гии

то ра каль ных вра чей пе рес мот ре ла ди а па зон те ра -

пев ти чес ко го зна че ния МНО и по ка за ния для при -

ме не ния ОАК, ко то рых це ле со об раз но при дер жи -

вать ся (табл. 2), что бы обес пе чить эф фек тив ную

про фи лак ти ку тром бо эм бо лий и умень шить риск

кро во те че ний. 

Те ра пию ОАК ре ко мен ду ет ся на чи нать с под дер -

жи ва ю щих доз: 2,5/5 мг — для вар фа ри на, 0,75/3 мг —

для мар ку ма ра, 1/4 мг — для син ку ма ра. Бо лее низ кие

стар то вые до зы по ка за ны ли цам стар ше 60 лет, па ци -

ен там с на ру ше ни ем функ ции по чек и пе че ни, с ар те -

Таб ли ца 1
Фар ма ко ки не ти ка ораль ных ан ти ко а гу лян тов

Пре па ра ты Вре мя Вре мя дос ти же ния Фор ма вы пус ка, Под держи �
по лу жиз ни, оп ти маль ной ги по ко а� таб лет ки вающая 
ча сы гу ляции, сут ки доза, мг

Мо но ку ма ри ны

Вар фа рин(ку ма дин) 36�42 3�7 2,5 мг 2,5�10

Мар ку мар (фа лит ром,лик во мар,фенп ро ку мон) 72�120 8�15 3 мг 0,75�6

Син ку мар (аце но ку ма рин,синт ром, ни ку ма рол) 10 3 2 мг 1�8

Ди ку ма ри ны

Ди ку ма рин (бис гид рок си ку марин, ди ку ма рол) 24�100 2�10 50,100 мг 25�150

Тро мек сан (пе лентан, не о ди ку ма рин) 2,5 1�1,5 50,100 мг 150�1200

Ин дан ди о ны

Фе ни лин (фе нин ди он, дин деван) 5 1 30 мг 50�150

Ди пак син (ди фе на ди он) 5 2 50 мг 50�100

!!!Jurnal6 (4QHP):!!!Jurnal6 (4QHP).qxd  04.04.2008  15:06  Page 77



78

Российский кардиологический журнал № 6 (44) / 2003

ри аль ной ги пер тен зи ей, с зас той ной сер деч ной не -

дос та точ ностью, а так же при со пу т ству ю щей те ра пии

пре па ра та ми, уси ли ва ю щи ми ан ти ко а гу ля нт ный эф -

фект ОАК.

Пе ред при е мом пре па ра та не об хо ди мо оп ре де -

лить об щий ана лиз кро ви (вклю чая подс чет тром бо -

ци тов), ПВ, АЧТВ, об щий ана лиз мо чи, ана лиз ка ла

на скры тую кровь, функ ци о наль ное сос то я ние пе -

че ни (би ли ру бин, ак тив ность тран са ми наз, гам -

ма/ГГТ) и по чек (кре а ти нин). Это ис сле до ва ние

мо жет вы я вить про ти во по ка за ния к при е му ОАК

или фак то ры рис ка кро во те че ний — та кие, как ане -

мия, тром бо ци то пе ния, по чеч ная не дос та точ ность.

Пре па рат (вар фа рин или син ку мар) при ни ма ет -

ся один раз в день в фик си ро ван ное вре мя пос ле

еды. Конт роль МНО про во дит ся на 3/и сут ки пос ле

при е ма пре па ра та. Да лее — каж дые 2 дня до по лу че -

ния ре зуль та тов МНО дваж ды в те ра пев ти чес ком

ди а па зо не, за тем конт роль МНО дол жен осу ще с -

твлять ся 1 раз в 4 не де ли. 

Для ме ха ни чес ких про те зов кла па нов серд ца пер -

во го по ко ле ния ре ко мен до ва но МНО 3,0/4,0, для

вто ро го по ко ле ния — 2,5/3,5.

В табл. 3 при ве ден ал го ритм кор рек ции стар то -

вой до зы ОАК при оп ре де лен ных зна че ни ях МНО

на при ме ре вар фа ри на. Так ти ка ле че ния ины ми

ОАК долж на быть ана ло гич ной и про во дить ся под

конт ро лем МНО. В пос ле ду ю щие дни кор рек ция

до зы вар фа ри на про во дит ся с уче том уров ня кли ни -

чес ки не об хо ди мой ги по ко а гу ля ции. С этой целью

по лез но учи ты вать сум мар ную не дель ную до зу пре -

па ра та (от 27,5 до 42,5 мг).

При под бо ре до зы пре па ра та МНО не об хо ди мо

оп ре де лять 1 раз в 2/3 дня до тех пор, по ка не бу дет

дос тиг нут же ла е мый подъ ем МНО и 2, сле ду ю щих

друг за дру гом, ре зуль та та не бу дут оди на ко вы ми. 

При дос ти же нии не об хо ди мо го уров ня МНО ал -

го ритм даль ней ше го наб лю де ния дол жен быть сле -

ду ю щим: пер вое оп ре де ле ние МНО — че рез 5/10

дней, вто рое — че рез 2 не де ли, третье — че рез 3 не -

де ли, чет вер тое и все пос ле ду ю щие — че рез 4 не де -

ли. Кро ме конт ро ля за МНО и ана ли зов мо чи в те -

че ние пер во го ме ся ца, те ра пия ОАК ни че го не тре -

бу ет.

Вне о че ред ное оп ре де ле ние МНО долж но быть

вы пол не но при: 

• из ме не нии до зы ОАК или пе ре хо де на дру гой

пре па рат;

• по яв ле нии жа лоб на по вы шен ную кро во то чи -

вость (но со вые и ма точ ные кро во те че ния, кро -

во то чи вость де сен, по яв ле ние ге ма том, ге ма ту -

рия);

Таб ли ца 2
По ка за ния для при ме не ния 

ораль ных ан ти ко а гу лян тов [15]

По ка за ния Зна че ния МНО
Ле че ние ве ноз ных тром бо эм бо лий
Ле че ние ТЭ ЛА
Про фи лак ти ка ве ноз ных тром бо эм бо лий 2,5 (2,0�3,0)
Про фи лак ти ка сис тем ных тром бо эм бо лий 
при мер ца тель ной арит мии, по ро ках серд ца
Про фи лак ти ка сис тем ных тром бо эм бо лий 
при ме ха ни чес ких про те зах кла па нов серд ца:
�двуст вор ча тых кла па нов 2,5 (2,0�3,0)
в аор таль ной по зи ции;
�двуст вор ча тых или од но ст вор ча тых кла па нов 3,0 (2,5�3,5)
в мит раль ной по зи ции;
при мер ца тель ной арит мии; 3,0 (2,5�3,5)
при до пол ни тель ных фак то рах рис ка 3,0 (2,5�3,5)

+ас пи рин
Про фи лак ти ка сис тем ных тром бо эм бо лий 
при би оп ро те зах кла па нов серд ца, ост ром 
пе ред нем Q�ин фа рк те ми о кар да. 2,5 (2,0�3,0)
Вто рич ная про фи лак ти ка ин фа рк та 
ми о кар да при на ли чии про ти во по ка за ний 
к ас пи ри ну. 
Кри ти чес кая ише мия ниж них ко неч нос тей
Про фи лак ти ка тром бо зов при ан ти фос фо �
ли пид ном синд ро ме 3,0 (2,5�3,5)
Про фи лак ти ка тром бо зов цент раль но го Ми ни�до зы
ве ноз но го ка те те ра Без конт ро ля МНО
Про фи лак ти ка тром бо зов на фо не 
хи ми о те ра пии IV ста дии ра ка 
мо лоч ной же ле зы 1,6 (1,3�1,9)
Пер вич ная про фи лак ти ка ин фа рк та 
ми о кар да у лиц вы со ко го рис ка сер деч но�
со су дис тых ин ци ден тов при на ли чии 
про ти во по ка за ний к ас пи ри ну

Таб ли ца 3
Ал го ритм стар то во го ле че ния ОАК 

на при ме ре вар фа ри на

Дни МНО До зы вар фа ри на, 
(в 9�11 час) мг (при ем 

в 17�19 час) 

День 1�й Исход ное МНО 5,0

День 2�й <1,5 5,0

1,5�1,9 2,5

2,0�2,5 1,0�2,5

>2,5 0,0

День 3�й <1,5 5,0�10,0

1,5�1,9 2,5�5,0

2,0�3,0 0,0�2,5

>3,0 0,0

День 4�й <1,5 10,0

1,5�1,9 5,0�7,5

2,0�3,0 0,0�5,0

>3,0 0,0

День 5�й <1,5 10,0

1,5�1,9 7,5�10,0

2,0�3,0 0,0�5,0

>3,0 0,0

День 6�й <1,5 7,5�12,5

1,5�1,9 5,0�10,0

2,0�3,0 0,0�7,5

>3,0 0,0
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• пос ле пе ре не сен ных ост рых ин фек ций, при на -

ли чии ди а реи;

• при из ме не нии или до пол не нии те ра пии дру ги -

ми ле ка р ствен ны ми сред ства ми (нап ри мер,

бар би ту ра та ми, ан ти би о ти ка ми и др.)

При чи на ми уве ли че ния прот ром би но во го вре ме -

ни мо гут быть как эн до ген ные фак то ры (кар ци но ма,

кол ла ге но зы, сер деч ная не дос та точ ность, ди а рея, де -

фи цит ви та ми на К, ли хо рад ка, на ру ше ние функ ции

пе че ни), так и эк зо ген ные фак то ры (ал ко голь, ин до -

ме та цин, хи ни дин и др.).

При чи на ми умень ше ния прот ром би но во го вре ме -

ни так же яв ля ют ся как эн до ген ные фак то ры (ги пер -

ли пи де мия, ги по ти ре о и дизм, не ко то рые зло ка че ст -

вен ные за бо ле ва ния), так и эк зо ген ные фак то ры (ди -

у ре ти ки, га ло пе ри дол, пе ро раль ные конт ра цеп ти вы и

др. При ле че нии ОАК мо жет от ме чать ся по нос, тош -

но та, ли хо рад ка, ал лер ги чес кие ре ак ции, диф фуз ное

об лы се ние. При ле че нии фе ни ли ном у не ко то рых

боль ных — ок ра ши ва ние ла до ней в оран же вый цвет и

мо чи — в ро зо вый (это свя за но с хи ми чес ки ми прев -

ра ще ни я ми фе ни ли на в эноль ную фор му и не предс -

тав ля ет опас нос ти).

Пер вые ме ся цы ле че ния обыч но соп ря же ны с

боль шим рис ком кро во те че ний (до 3%) всле д ствие

не ус той чи во го уров ня ко а гу ля ции при под бо ре до зы

пре па ра та.

К фак та рам рис ка кро во те че ний от но сят ся:

• воз раст стар ше 75 лет;

• ар те ри аль ная ги пер тен зия (ди ас то ли ти чес кое

дав ле ние вы ше 110 мм рт. ст.);

• це реб ро вас ку ляр ные за бо ле ва ния;

• по чеч ная и пе че ноч ная не дос та точ ность;

• зло ка че ст вен ные опу хо ли;

• ал ко го лизм;

Ес ли во вре мя те ра пии ОАК воз ник ло кро во те че -

ние, не об хо ди мо оце нить сте пень его тя жес ти, по ка -

за ния МНО, уточ нить ре жим при е ма пре па ра та и

при ем иных ле карств.

При кро во те че нии сле ду ет от ме нить пре па рат и

не мед лен но прис ту пить к внут ри вен но му вве де нию

ви та ми на К (ко нак си он) в до зе 5/10 мг со ско ростью

1 мг/мин. Нор ма ли за ция прот ром би но во го вре ме ни

про ис хо дит в те че ние 6 ча сов. В пос ле ду ю щие дни

ви та мин К наз на ча ет ся по 5 мг. С целью про фи лак ти -

ки кро во те че ний ви та мин К (фи то ме на ди он) наз на -

ча ют внутрь по 1/2 мг. Так же наз на ча ют пре па ра ты

груп пы ви та ми на Р, ас кор би но вую кис ло ту, при мас -

сив ных кро во те че ни ях вво дят све же за мо ро жен ную

плаз му (75/150 мл).

Ле че ние из бы точ ной ги по ко а гу ля ции, выз ван ной

ОАК (в со от ве т ствии с Рос сийс ки ми ре ко мен да ци я -

ми по ле че нию ораль ны ми ан ти ко а гу лян та ми) при ве -

де ны в табл. 4.

Та ким об ра зом, при ме не ние ан ти ко а гу лян тов

неп ря мо го действия яв ля ет ся эф фек тив ным для про -

фи лак ти ки и ле че ния тром бо ти чес ких и тром бо эм бо -

ли чес ких ос лож не ний, од на ко тре бу ет стро го го ла бо -

ра тор но го конт ро ля за сос то я ни ем свер ты ва е мос ти

кро ви (МНО) и наз на ча ет ся по ин ди ви ду аль ным схе -

мам с уче том осо бен нос тей ор га низ ма. 

Таб ли ца 4
Про фи лак ти ка и ле че ние из бы точ ной ги по ко а гу ля ции, выз ван ной ОАК [15]

МНО без кро во те че ния Про пус тить 1�2 при е ма пре па ра та. Во зоб но вить те ра пию при те ра пев ти чес ких зна че ни ях МНО
5<МНО<9 или про пус тить 1 при ем пре па ра та → вит.К1 — 1�2,5 мг. Ес ли не об хо ди ма сроч ная кор рек ция

–при ни мать вит.К1 — 2�4 мг

МНО >9 Про пус тить 1 при ем пре па ра та, при нимать вит.К1 — 5 мг. При сох ра не нии вы со ких зна че ний МНО
на про тя же нии 24�48 ча сов, при ни мать вит.К1 — 1�2,5 мг. Во зоб но вить ле че ние при те ра пев ти -
чес ких зна че ни ях МНО

Не боль шое кро во те че ние Прек ра тить при ем пре па ра та на 1�2 дня и наз на чить вит.К1 — 0,5 мг в/в или 5�10 мг рег os (при 
(ге ма ту рия, но со вое этом в/в вве де ние вит.К1 долж но про во дить ся со ско ростью не бо лее 1 мг/мин всле д ствие уг ро �
кро во тече ние) зы раз ви тия ана фи лак сии)

Жиз не уг ро жа ю щее кро во� Прек ра тить при ем пре па ра та. Наз на чить в/в вит.К1 —5�10 мг (при не об хо ди мос ти его пов то рить) 
те че ние (внут ри че реп ное и вво дить кон це нт ра ты фак то ров II,IX,X или све же за мо ро жен ную плаз му (15 мл/кг)
или же лу доч но�ки шеч ное)

Кож ные нек ро зы (ча ще Прек ра тить при ем пре па ра та, вве де ние вит.К1 или све же за мо ро жен ной плаз мы и, при воз мож �
раз вива ют ся в пер вые нос ти, кон це нт ра та про те и на С. Пос ле ду ю щий при ем ОАК сле ду ет осу ще с твлять толь ко пос ле 
не де ли те рапии, пре и � точ но го вы яв ле ния при чин нек ро зов
му ще ст вен но у жен щин 
и воз ни ка ют на бед рах, 
пе ред ней брюш ной
стен ке, мо лоч ных 
же ле зах)

Хо лес те ри но вые эм бо лии, Ле че ние ОАК долж но быть не мед лен но прек ра ще но
яв ля ю щи е ся при чи ной 
синд ро ма blue toe, livedo 
reticularis и др. ише ми�
чес ких ос лож не ний [6]
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