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Хотя возникновение тромбоза глубоких вен 

(ТГВ) и тромбоэмболии легочной арте-

рии (ТЭЛА) – венозных тромбоэмболических 

осложнений (ВТЭО) – в стационаре часто 

связывают с проведением хирургических вме-

шательств и наличием травм, более половины 

клинически выраженных случаев ТГВ нижних 

конечностей и ТЭЛА и до 80% смертей от ТЭЛА 

возникает у нехирургических больных [1–8]. 

Сам факт госпитализации с острым нехирур-

гическим заболеванием сопряжен с 8-кратным 

увеличением риска ВТЭО и ответственен при-

мерно за четверть ВТЭО в популяции [9–11]. 

ТЭЛА является ведущей причиной внезапной 

смерти нехирургических больных в стацио-

наре, причем во многих случаях диагноз уста-

навливается только при аутопсии [1, 4, 9, 12]. 

Последствия ТГВ и ТЭЛА достаточно серьезны 

как для больного, так и системы здравоохра-

нения. Помимо угрозы смерти они включают 

инвалидизирующие проявления хронической 

легочной гипертензии, посттромбофлебити-

ческого синдрома, высокий риск рецидивов 

и необходимость длительного применения 

лечебных доз антикоагулянтов, что не всег-

да возможно, не во всех случаях эффективно 

и сопряжено с опасностью геморрагических 

осложнений [13–17]. Вместе с тем при надлежа-

щей организации работы большинство случаев 

ВТЭО можно предотвратить [11, 13, 14].

Наиболее востребованным практическим 

руководством при профилактике ВТЭО тради-

ционно являются обновляемые раз в несколь-

ко лет рекомендации Американской коллегии 

торакальных врачей [11, 13]. До недавнего 

времени это был документ, опубликованный 

в 2004 г. Именно он лежит в основе Россий-

ских клинических рекомендаций по диагно-

стике, лечению и профилактике венозных 

тромбоэмболических осложнений [18, 19]. 

В начале 2012 г. вышло очередное обновление 

рекомендаций Американской коллегии тора-

кальных врачей, которое в настоящее время 

является наиболее современным из докумен-

тов подобного рода [11]. Другие международ-

ные рекомендации, подготовленные в Европе 

известными специалистами в данной обла-

сти (Согласованная международная позиция 

по профилактике и лечению ВТЭО), не обнов-

лялись с 2006 г., и перспектива возобновления 

работы над этим документом представляется 

сомнительной [14].

В данном сообщении будут рассмотрены 

изменения в подходах к профилактике ВТЭО 

у больных, госпитализированных с острыми 

нехирургическими заболеваниями, предла-

гаемые в версии рекомендаций Американской 

коллегии торакальных врачей 2012 г. Внесен-

ные изменения представляются достаточно 

существенными, и их принятие способно 

внести заметные коррективы в деятельность 

широкого круга практикующих врачей. При 

этом основанием для смены точки зрения 

обновленной группы экспертов по некото-

рым вопросам стало не столько накопление 

фактических данных, сколько новый взгляд 
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на оценку соотношения пользы и риска про-

филактики ВТЭО.

Подходы к оценке соотношения пользы 
и риска профилактики ВТЭО

При формировании суждений о соотношении 

пользы и риска профилактики ВТЭО прин-

ципиальным подходом экспертов, подгото-

вивших обновленную версию рекомендаций 

Американской коллегии торакальных врачей, 

является учет в качестве желаемых и нежела-

тельных последствий различных вмешательств 

только клинически выраженных ТГВ и/или 

ТЭЛА, с одной стороны, и важных для боль-

ного кровотечений – с другой. В основе та-

кой позиции лежат сомнения в значимости 

бессимптомного ТГВ для дальнейшей судьбы 

конкретного больного [20]. Представляется, 

что наряду с явной привлекательностью (учет 

более «твердых», практически важных конеч-

ных точек) данный подход сопряжен со зна-

чительными трудностями. Так, в большинстве 

современных исследований по изучению 

эффективности и безопасности различных 

способов профилактики ВТЭО наряду с кли-

нически выраженными событиями (ТГВ и/или 

ТЭЛА с симптомами, смерть от ТЭЛА) учитыва-

лись бессимптомные ТГВ, выявленные объек-

тивными методами диагностики (венография 

или/и компрессионная ультрасонография вен 

нижних конечностей), которые должны были 

использоваться через некоторое время после 

начала профилактики у всех включенных боль-

ных. При этом именно бессимптомные ВТЭО 

были наиболее частыми из неблагоприятных 

исходов. В целом клинически выраженные 

ВТЭО возникают относительно редко, и судить 

о влиянии на них различных профилактиче-

ских вмешательств по результатам отдельных 

исследований в большинстве случаев не уда-

ется; для этого обычно требуется объединять 

результаты нескольких клинических испы-

таний. Поэтому, с одной стороны, отсутствие 

необходимого количества наблюдений в боль-

шинстве случаев не позволяет с уверенностью 

судить о влиянии профилактики на клиниче-

ски выраженные ВТЭО, c другой – при таком 

подходе почти нет данных об относительной 

эффективности различных способов про-

филактики. Крупные кровотечения – также 

достаточно редкие события, и оценка их рас-

пространенности по результатам проведенных 

исследований тоже затруднительна. Кроме то-

го, нет ясности, какие кровотечения стоит рас-

ценивать как имеющие значение для больного 

(в частности, указывают на отсутствие сведе-

ний о роли кровотечений из раны и кровоиз-

лияний в сустав при крупных ортопедических 

вмешательствах).

В таких условиях констатацию соот-

ношения пользы и риска различных спосо-

бов профилактики ВТЭО нельзя избавить 

от значительной доли неопределенности, 

а интерпретацию накопленных данных – 

от субъективности. Так, для ориентировочного 

суждения о влиянии профилактики на клини-

чески выраженные (наиболее значимые для 

больного) ВТЭО предлагают использовать 1 

из 4-х подходов:

1) прямая оценка частоты ВТЭО с симп-

томами (смертельная и несмертельная ТЭЛА, 

ТГВ с симптомами) по результатам рандомизи-

рованных контролируемых исследований;

2) в качестве меры риска ВТЭО с симп-

томами без профилактики учет частоты этих 

событий в группах контроля в рандомизи-

рованных контролируемых исследованиях, 

а в качестве меры ожидаемого воздействия 

профилактики – данных о ее влиянии на бес-

симптомные ВТЭО или сумму бессимптомных 

и клинически выраженных ВТЭО (первичная 

конечная точка во многих контролируемых 

исследованиях);

3) подход, аналогичный предыдуще-

му, но расчет ожидаемой частоты ВТЭО 

с симптомами без профилактики по резуль-

татам эпидемиологических наблюдений, в ко-

торых не использовалась венография или 

ультрасонография;
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4) использование данных о частоте пе-

рехода бессимптомных ВТЭО в клинически 

выраженные.

Вместе с тем авторы подчеркивают, что 

каждый из представленных подходов имеет 

существенные ограничения и не может счи-

таться достаточно надежным. При оценке 

соотношения пользы и риска различных ре-

жимов профилактики ВТЭО у больных, госпи-

тализированных с острыми нехирургическими 

заболеваниями, эксперты, подготовившие ре-

комендации Американской коллегии тора-

кальных врачей 2012 г., исходили из того, что 

ВТЭО с симптомами и крупные внечерепные 

кровотечения (среди которых наиболее ча-

сты желудочно- кишечные) имеют примерно 

одинаковое значение для больного, в то время 

как внутричерепные кровотечения примерно 

в 2,5 раз важнее ВТЭО с симптомами.

Определение необходимости 
профилактики ВТЭО у больных, 
госпитализированных с острыми 
нехирургическими заболеваниями

Большинство больных, госпитализированных 

с острым нехирургическим заболеванием или 

обострением хронического нехирургиче-

ского заболевания, имеют как минимум один 

из многочисленных признаков, наличие ко-

торых свидетельствует о повышенной вероят-

ности ВТЭО (табл. 1) [13]. При этом, с одной 

стороны, значимость отдельных предраспола-

гающих факторов неодинакова, с другой – 

в каждом конкретном случае возможны их 

разнообразные сочетания. Соответственно, 

данный контингент больных очень разноро-

ден и включает лиц с различным риском воз-

никновения ВТЭО. Так, если при поголовном 

обследовании частота выявления ТГВ в нехи-

рургическом стационаре составляет 10–26%, 

у отдельных категорий больных она намного 

выше и может доходить до 80% [21–24]. Поэ-

тому первоначально необходимо определить, 

какова угроза возникновения ТГВ и ТЭЛА 

у конкретного больного и, соответственно, на-

сколько он нуждается в профилактике.

Таблица 1.
Основные факторы риска ТГВ и ТЭЛА 
у нехирургических больных [13]

 Острое неврологическое заболевание с нарушенной • 
подвижностью нижних конечностей

 Тяжелое заболевание легких (особенно с дыхательной • 
недостаточностью, при необходимости искусственной 
вентиляцией легких)

 Выраженная сократительная дисфункция • 
миокарда (особенно с хронической сердечной 
недостаточностью III–IV функционального классов 
по классификации Нью- Йоркской ассоциации сердца)

Сепсис• 

Острая инфекция (пневмония и др.)• 

Артрит суставов нижних конечностей• 

Воспалительное заболевание толстого кишечника• 

 Постельный режим или выраженное ограничение • 
подвижности длительностью как минимум 3-е суток, 
длительное положение сидя 

 Возраст >40 лет (с увеличением риск растет; обычные • 
градации >40, >60 и >75 лет)

 Неизлеченное злокачественное новообразование • 
(мозга, аденокарцинома яичника, поджелудочной 
железы, толстой кишки, желудка, легких, простаты, 
почек) и его лечение (гормональные препараты, 
химиотерапия, рентгенотерапия)

ТГВ или ТЭЛА в анамнезе• 

Ожирение• 

Варикозное расширение вен нижних конечностей• 

Врожденные тромбофилии• 

 Прием эстроген-•  содержащих оральных контрацептивов 
или гормональная заместительная терапия

 Применение селективных модуляторов эстрогеновых • 
рецепторов

Нефротический синдром• 

 Миелопролиферативные заболевания (лейкоз, • 
полицитемия, тромбоцитоз)

Антифосфолипидный синдром• 

Пароксизмальная ночная гемоглобинурия• 

Тяжелая гипергомоцистеинемия• 

Иммунная тромбоцитопения, вызванная гепарином• 

Постоянный катетер в центральной вене• 

Беременность и послеродовый период (до 6 недель)• 
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В рекомендациях Американской колле-

гии торакальных врачей 2004 г. профилактика 

ВТЭО была предписана больным, госпитали-

зированным с выраженной хронической сер-

дечной недостаточностью или заболеванием 

легких с тяжелой дыхательной недостаточно-

стью, а также больным, находящимся на по-

стельном режиме и имеющим как минимум 

один дополнительный (достаточно серьезный) 

клинический фактор риска ВТЭО (неизлечен-

ное злокачественное новообразование, сепсис, 

острое неврологическое заболевание или вос-

паление кишечника) [13]. При этом необходи-

мость профилактики ВТЭО у данных категорий 

больных представлялась достаточно хорошо 

установленной, рекомендация осуществлять 

профилактику ВТЭО считалась оправданной 

для большинства подобных больных в боль-

шинстве обстоятельств, а вероятность того, что 

дальнейшие исследования изменят сформи-

ровавшуюся убежденность, расценивалась как 

очень низкая.

В рекомендациях Американской колле-

гии торакальных врачей 2012 г. предпочтение 

отдано использованию моделей оценки риска 

(Risk Assessment Models – RAM), позволяющих 

выделить более широкий контингент больных, 

нуждающихся в профилактике ВТЭО [11]. При 

этом подчеркивается, что общим недостат-

ком подобных моделей является отсутствие 

проспективной оценки «работоспособности» 

в клинических условиях, применимость только 

к категориям больных высокого риска, недоста-

точный срок наблюдения за больными, а также 

чрезмерная сложность, затрудняющая приме-

нение на практике.

В качестве предпочтительного подхо-

да к отбору больных, нуждающихся в про-

филактике, предложено использовать индекс 

прогноза Padua (табл. 2), который, несмотря 

на имеющиеся недостатки (небольшое количе-

ство неблагоприятных исходов, недостаточная 

проверка на практике), представляется лучшим 

на сегодняшний день способом оценки риска 

ВТЭО у госпитализированных больных [11, 

25]. Этот индекс был эмпирически сконструи-

рован на основе проверенной на практике 

модели N. Kucher, и его способность разделять 

пациентов на группы низкого и высокого риска 

оценена у 1 180 госпитализированных нехи-

рургических больных [25, 26]. Было показано, 

что при отсутствии профилактики частота 

ВТЭО с симптомами за 90 дней среди больных, 

отнесенных к группе низкого риска, составила 

0,3% (1 случай ТЭЛА и 1 сочетание ТГВ с ТЭЛА), 

в то время как при наличии ≥4 баллов по ин-

дексу Padua она достигала 11% (ТГВ – у 6,7%, 

несмертельная ТЭЛА – у 3,9%, смертельная ТЭ-

ЛА – у 0,4% больных).

Таблица 2.
Оценка риска ВТЭО у госпитализированных 
нехирургических больных: шкала Padua [11, 25]

Фактор риска Балл

Активный рак (метастазы и/или химиотерапия или 
радиотерапия <6 месяцев назад)

3

ВТЭО в анамнезе (за исключением тромбоза 
поверхностных вен)

3

Ограниченная подвижность (постельный режим 
с выходом в туалет ≥3 дней) из- за ограничений, 
имеющихся у больного, или по предписанию врача 

3

Известная тромбофилия (дефекты антитромбина, 
протеина С или S, фактор V Лейден, мутация 
протромбина G20210A, антифосфолипидный 
синдром)

3

Травма и/или операция ≤1 месяца назад 2

Возраст ≥70 лет 1

Сердечная и/или дыхательная недостаточность 1

Инфаркт миокарда или ишемический инсульт 1

Острая инфекция и/или ревматологическое 
заболевание

1

Ожирение (ИМТ ≥30 кг/м 2) 1

Продолжение использования гормональной 
заместительной терапии или пероральных 
контрацептивов

1

Примечание. Риск ВТЭО высокий при сумме баллов ≥4.

Кроме того, в качестве оснований для на-

чала профилактики рассматривается соответ-

ствие критериям включения в исследования 

антикоагулянтов у больных, госпитализиро-
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ванных с острым нехирургическим заболева-

нием: застойной сердечной недостаточностью, 

тяжелым заболеванием легких или острой ин-

фекцией/воспалительным заболеванием, когда 

требуется иммобилизация и присутствует как 

минимум один дополнительный фактор риска 

(возраст старше 40 лет, неизлеченное злокаче-

ственное новообразование, ВТЭО в анамнезе 

или серьезная инфекция).

При принятии решения о медикамен-

тозной профилактике ВТЭО необходимо учи-

тывать противопоказания, к которым прежде 

всего относится неприемлемо высокий риск 

серьезных кровотечений. В рекомендациях 

Американской коллегии торакальных врачей 

2012 г. представлены результаты крупного ре-

гистра IMPROVE, в котором были определены 

независимые факторы риска (предикторы) 

крупных и клинически значимых некруп-

ных кровотечений у госпитализированных 

нехирургических больных (табл. 3) [11, 27]. 

Вместе с тем отмечается сложность представ-

ленного подхода и отсутствие данных о его 

«работоспособности» на практике. В ожида-

нии уточненных данных предлагается счи-

тать риск кровотечений чрезмерно высоким 

при наличии многочисленных или отдельных 

наиболее значимых факторов риска кровоте-

чений (активной язвы желудка или двенадца-

типерстной кишки, кровотечения за 3 месяца 

до госпитализации и выраженной тромбоци-

топении) [11].

Способы профилактики ВТЭО у больных, 
госпитализированных с острыми 
нехирургическими заболеваниями

Парентеральное введение 
антикоагулянтов

Наиболее действенным способом про-

филактики ВТЭО, эффективность которого 

наиболее хорошо установлена и многократно 

подтверждена, является парентеральное введе-

ние антикоагулянтов. По совокупным данным 

9 рандомизированных исследований, вклю-

чавших 19 958 нехирургических больных, 

парентеральное введение антикоагулянтов 

обеспечивает снижение относительного риска 

ТЭЛА с симптомами на 57%, смертельной ТЭ-

ЛА на 62%, ТГВ с клиническими проявлениями 

на 53% [28]. Аналогичный результат получен 

при мета- анализе, выполненном экспертами 

Американской коллегии торакальных врачей 

(достоверное снижение относительного риска 

ТГВ с симптомами на 53%, смертельной ТЭЛА 

на 59%) [11]. При учете ожидаемой частоты 

ВТЭО при отсутствии профилактики, соглас-

но индексу Padua, на фоне парентерального 

введения антикоагулянтов у больных низко-

го риска ожидается предотвращение 1 случая 

ТГВ с симптомами на каждую 1 000 леченных, 

а у больных высокого риска – 34 таких случая. 

Соответственно, подчеркивается, что профи-

лактика ВТЭО оправданна у больных более 

высокого риска, в то время как при низком 

риске опасность ВТЭО слишком мала, чтобы 

служить основанием для использования анти-

коагулянтов. Согласно проведенным клиниче-

ским исследованиям в целом существенного 

увеличения частоты крупных кровотечений 

не ожидается (их частота была небольшой 

и составляла в группах контроля 0,44%, при 

применении антикоагулянтов – 0,58%) [28].

Исследований по прямому сравнению 

эффективности и безопасности подкожного 

введения низкой (профилактической) дозы 

нефракционированного гепарина (5 000 ЕД) 

2 или 3 раза в сутки у больных, госпитализиро-

ванных с нехирургическими заболеваниями, 

проведено не было. На основании непрямого 

сопоставления в опубликованных ранее до-

кументах отдавали предпочтение 3-кратному 

введению препарата и высказывалось предпо-

ложение, что при 2-кратных инъекциях можно 

ожидать некоторого снижения эффективно-

сти и несколько меньшей частоты кровотече-

ний [13, 14]. В рекомендациях Американской 

коллегии торакальных врачей 2012 г. был про-

веден мета- анализ 16 рандомизированных 
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контролируемых исследований, при котором 

при непрямом сопоставлении отмечена тен-

денция к более частому возникновению ТГВ, 

ТЭЛА, смерти и более редкому – крупных кро-

вотечений при 2-кратном введении нефрак-

ционированного гепарина (относительные 

риски 1,56, 1,67, 1,17 и 0,89, соответственно) 

[11]. Однако границы доверительных интер-

валов для пользы и риска оказались очень 

широкими. Поэтому был сделан вывод, что 

у нехирургических больных при непрямом 

сопоставлении не найдено убедительных 

различий между 2- и 3-кратным подкожным 

введением низкой (профилактической) до-

зы нефракционированного гепарина. Отме-

чено также, что проведение сравнительных 

клинических исследований этих режимов 

в будущем маловероятно, поскольку для вы-

явления существенного различия, которое 

если и существует, то представляется, без со-

мнения, небольшим, потребуется изучение 

очень большого числа больных. Соответ-

ственно, введение нефракционированного ге-

парина 2 раза в сутки, которое по сравнению 

с 3-кратными инъекциями лучше переносит-

ся, вероятнее, будет предпочтительно с точки 

зрения больного.

При мета- анализе 5 рандомизированных 

контролируемых исследований по сопостав-

лению низкой (профилактической) дозы не-

фракционированного гепарина и препаратов 

низкомолекулярного гепарина (эноксапарина, 

надропарина, цертопарина) у госпитализиро-

ванных нехирургических больных существен-

ных различий по влиянию на ТГВ, ТЭЛА, общую 

смертность и частоту иммунной тромбоцито-

пении выявлено не было (относительный риск 

0,77, 1,0, 0,89 и 0,50, соответственно, при очень 

широких границах доверительного интервала) 

[11]. При этом относительный риск крупных 

кровотечений оказался существенно ниже при 

использовании низкомолекулярных гепари-

нов (0,48 при 95% границах доверительного 

интервала 0,24–0,99), что соответствовало 

предотвращению 5 таких событий на каждую 

1 000 леченных. В целом был сделан вывод, что 

у данного контингента больных накопленные 

факты указывают на одинаковое воздействие 

нефракционированных и низкомолекулярных 

гепаринов на ВТЭО. При этом возможность 

PRIME (p<0,001 для эквивалентности)

Hillbom (p = 0,044)

PREVAL (p = 0,0001)

НФГ 5 000 ЕД х 3 1,4% (n = 443)

Энокс 40 мг х 1 0,2% (n = 442)

НФГ 5 000 ЕД х 3 10,4% (n = 212)

Энокс 40 мг х 1 8,4% (n = 239)

НФГ 5 000 ЕД х 3 34,7% (n = 72)

Энокс 40 мг х 1 19,7% (n = 76)

НФГ 5 000 ЕД х 2 18,1% (n = 669)

Энокс 40 мг х 1 10,2% (n = 666)

∆ОР

-86%

-19%

-43%

-43%

THE-PRINCE (p = 0,015 для эквивалентности)

Рисунок 1. Профилактика ВТЭО у нехирургических больных: сопоставление эноксапарина 
и нефракционированного гепарина [29–32]
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снижения частоты крупных кровотечений 

на низкомолекулярных гепаринах представляет 

собой небольшое преимущество из- за редкой 

встречаемости подобных событий. В итоге кон-

статировано, что с учетом анализа клинических 

исходов и затрат опубликованные в настоящее 

время данные не дают достаточных оснований 

для поддержки выбора какого- либо из способов 

медикаментозной профилактики ВТЭО. Указы-

вают, что было бы разумным делать выбор пре-

парата на основании предпочтений больного, 

его приверженности к лечению, простоты на-

значения (например, 1 раз в сутки вместо 2- и 

3-кратных инъекций), а также местных факто-

ров, влияющих на стоимость профилактики.

Вместе с тем подчеркивается, что степень 

неточности имеющихся данных такова, что для 

отдельных видов лечения различие в эффек-

тивности и безопасности может быть более 

выраженным. Так, известен ряд рандомизиро-

ванных исследований, в которых эноксапарин 

обеспечивал более выраженное снижение ча-

стоты ВТЭО по сравнению с нефракциониро-

ванным гепарином, в особенности у больных 

с наиболее высоким риском возникновения 

подобных осложнений – в первые 2 недели по-

сле ишемического инсульта с параличом (ис-

следования PREVENT и M. Hillboom и соавт.) 

(рис. 1) [29–32].

Представляется, что при фактической 

невозможности сопоставить эффективность 

и безопасность различных способов профи-

лактики при учете наиболее клинически важ-

ных конечных точек разумно не пренебрегать 

информацией о воздействии вмешательств на 

бессимптомные ТГВ, поскольку связь их связь 

с возникновением ВТЭО с симптомами и 

формированием посттромботических ослож-

нений все-таки существует (в особенности 

для проксимального ТГВ). Тем более что по 

современным представлениям антитромботи-

ческое лечение бессимптомных и клинически 

выраженных ВТЭО аналогично и основано на 

длительном применении достаточно высоких 

доз антикоагулянтов [33].

Механические методы профилактики 

К механическим методам профилактики отно-

сят чулки, обеспечивающие градуальное сдав-

ление нижних конечностей (компрессионный 

трикотаж), перемежающуюся пневматическую 

компрессию нижних конечностей и венозный 

насос для стопы [11]. Их привлекательность 

состоит, прежде всего, в неспособности спро-

воцировать кровотечение, что может дать пре-

имущество у больных с повышенным риском 

ВТЭО, которые не могут получать антикоагу-

лянты из- за кровотечения или высокого риска 

кровотечения. Большинство исследований ме-

ханической профилактики ВТЭО было выпол-

нено у хирургических больных.

Эластические чулки у госпитализирован-

ных нехирургических больных были изучены 

в 3 рандомизированных исследованиях (1 не-

большом при инфаркте миокарда и 2 крупных 

при инсульте) [34–36]. При их объединенном 

анализе подтвердить или исключить поло-

жительное влияние на ТГВ с симптомами 

или ТЭЛА не представляется возможным. Ре-

зультаты использования компрессионного 

трикотажа у больных с инсультом противоре-

чивы – в одном исследовании компрессионные 

чулки, захватывающие бедро, не предупрежда-

ли ВТЭО, в другом – способствовали снижению 

частоты проксимального ТГВ по сравнению 

с компрессией голени до колена [34, 35]. Со-

ответственно, можно предполагать, что если 

компрессионный трикотаж все- таки решено 

использовать, то оправданна компрессия всей 

ноги, включая бедро [11]. У больных с инсуль-

том применение эластических чулок повы-

шало риск повреждения и изъязвления кожи, 

однако однозначно оценить воздействие это-

го метода профилактики на частоту ишемии 

или ампутации нижних конечностей не пред-

ставляется возможным. Кроме того, не из-

вестно, до какой степени риск осложнений 

со стороны кожных покровов у больных, го-

спитализированных с инсультом, сопоставим 

с опасностью этих осложнений у больных, 
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госпитализированных с острыми терапевти-

ческими заболеваниями.

Исследований перемежающейся пневма-

тической компрессии и венозного насоса для 

стопы у госпитализированных нехирургиче-

ских больных проведено не было. Мета- анализ 

результатов 22 исследований, выполненных 

преимущественно в хирургии, показал, что 

перемежающаяся пневматическая компрессия 

способствовала снижению риска ТГВ, однако 

из- за недостатка данных ее воздействие на ча-

стоту ТЭЛА и смерти оценить нельзя. В не-

большом рандомизированном исследовании 

у 133 больных с геморрагическим инсультом 

применение перемежающейся пневматиче-

ской компрессии в дополнение к эластическим 

чулкам с градуальным сдавлением нижних 

конечностей через 10 суток позволило за-

метно уменьшить частоту бессимптомного 

ТГВ по данным ультрасонографии (4,7 против 

15,9%, соответственно) [37]. Сведений о часто-

те кожных осложнений данного вмешательства 

нет, но считают разумным предположить, что 

она аналогична компрессионному трикотажу.

В мета- анализе 16 исследований по срав-

нению механических методов профилактики 

при различных ортопедических и иных хирур-

гических вмешательствах с низкой (профилак-

тической) дозой нефракционированного или 

низкомолекулярного гепарина не удалось под-

твердить или отвергнуть преимущество какого- 

либо из методов при учете ТГВ или ТЭЛА [38]. 

Наряду с этим использование механических 

методов было связано с достоверным снижени-

ем относительного риска постоперационных 

кровотечений на 53%. Анализ подгрупп показал, 

что низкомолекулярные гепарины могут быть 

эффективнее механических методов, однако 

риск кровотечений при их применении остает-

ся более высоким.

В целом, из- за неясности сопоставимости 

эффектов перемежающейся пневматической 

компрессии у хирургических и нехирургиче-

ских больных, а также оценки только совокуп-

ности симптомных и бессимптомных ВТЭО 

в проведенных исследованиях, в рекомендаци-

ях Американской коллегии торакальных врачей 

2012 г. значение этого способа профилактики 

понижено вплоть до класса 2 С (наиболее низ-

кая градация; в основе утверждения лежит мне-

ние экспертов).

У хирургических больных при сочета-

нии парентерального введения антикоагу-

лянтов и перемежающейся пневматической 

компрессии по сравнению с изолированной 

медикаментозной профилактикой ВТЭО име-

лась тенденция к снижению частоты ТГВ [11]. 

Аналогичная закономерность прослеживалась 

при применении компрессионного трикотажа, 

однако при этом возможно увеличение риска 

осложнений со стороны кожи, как это было от-

мечено у больных с инсультом, у которых он 

повышался в 4 раза.

Оценивая накопленные факты, эксперты 

Американской коллегии торакальных врачей 

указывают, что непрямые данные, получен-

ные в основном на хирургических больных, 

предполагают, что эластические чулки с гра-

дуальным сдавлением могут быть умеренно 

эффективными в предотвращении бессим-

птомного ТГВ и, возможно, ТЭЛА у госпита-

лизированных нехирургических больных. 

Данные, полученные преимущественно при 

инсульте, не поддерживают представления 

о пользе этого метода профилактики, кото-

рый может быть связан с 5%-ной частотой 

повреждения кожных покровов. Среди его 

преимуществ – более низкая стоимость и про-

стота применения. Перемежающаяся пневма-

тическая компрессия снижала частоту ТГВ 

у хирургических больных, но не способство-

вала предотвращению ТЭЛА.

Указанные способы механической про-

филактики ВТЭО могут быть предпочтитель-

нее отсутствия профилактики у больных 

с существенным риском ВТЭО и высоким ри-

ском кровотечений. Однако данные приведен-

ного выше мета- анализа предполагают, что 

низкомолекулярный гепарин может быть эф-

фективнее перемежающейся пневматической 
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компрессии, притом что риск крупных крово-

течений у нехирургических больных ниже, чем 

в хирургии (0,4% по данным рандомизирован-

ных контролируемых исследований). Поэтому, 

когда опасность геморрагических осложнений 

временная, как только она уменьшится, реко-

мендуют начать вводить антикоагулянты, если 

еще сохраняется необходимость осуществлять 

профилактику ВТЭО [11]. В документе подчер-

кнуто, что при использовании механических 

способов профилактики необходимо уделять 

особое внимание строгому соблюдению мето-

дики их применения (правильный выбор раз-

мера, надлежащее наложение и обеспечение 

достаточно длительного функционирования 

применяемых устройств).

Антиагреганты

Данные об эффективности антиагреган-

тов (преимущественно ацетилсалициловой 

кислоты) в профилактике ВТЭО у нехи-

рургических больных крайне ограничены 

(9 клинических исследований, включавших 

в совокупности 555 больных), сведений о со-

поставлении эффективности антиагрегантов 

и других способов профилактики нет. Имею-

щиеся факты, полученные на малом числе на-

блюдений, не исключают снижения частоты 

бессимптомных ТГВ на фоне приема антиа-

грегантов (относительный риск 0,65 при 95% 

границах доверительного интервала 0,45–

0,94) и не позволяют ни подтвердить, ни от-

вергнуть положительное влияние на ТЭЛА 

(относительный риск 0,38 при 95% границах 

доверительного интервала 0,10–1,42) [39]. 

В крупном исследовании PEP применение аце-

тилсалициловой кислоты при ортопедических 

вмешательствах было сопряжено с увеличе-

нием риска кровотечений за пределами обла-

сти оперативного вмешательства на 42% [40]. 

В этих условиях эксперты Американской кол-

легии торакальных врачей в настоящее время 

воздерживаются от каких- либо рекомендаций 

(в то время как 8 лет назад они однозначно 

не рекомендовали применение ацетилсали-

циловой кислоты как единственного способа 

профилактики ВТЭО) [11, 13].

На возможное защитное действие ацетил-

салициловой кислоты в отношении клинически 

выраженных ВТЭО указывают результаты ме-

та- анализа антитромбоцитарных лекарствен-

ных средств у больных с высоким риском 

сосудистых осложнений атеросклероза и ис-

следования по вторичной профилактике не-

кардиоэмболического инсульта ESPS-2 [41, 42]. 

Однако очевидно, что эти данные имеют мало 

отношения к больным, госпитализированным 

с острым нехирургическим заболеванием. 

Известно, что частота кровотечений на аце-

тилсалициловой кислоте сопоставима с ис-

пользованием лечебных доз антикоагулянтов 

(в частности, антагонистов витамина К при 

целевом МНО 2–3) [43]. Соответственно, несмо-

тря на некоторую «либерализацию» отношения 

к ацетилсалициловой кислоте, наличие доступ-

ных способов медикаментозной профилактики 

с хорошо доказанным положительным эффек-

том и отсутствие преимуществ в безопасности 

делает ее использование для профилактики 

ВТЭО у нехирургических больных неоправдан-

ным. Также в этой особо угрожаемой ситуации 

нет оснований считать адекватной защитой 

от ВТЭО прием ацетилсалициловой кислоты 

по другим показаниям.

Статины

Риск ВТЭО на фоне использования стати-

нов был оценен в 3 проспективных когортных 

исследованиях, 6 исследованиях, выполненных 

по принципу «случай- контроль», и 1 крупном 

рандомизированном контролируемом исследо-

вании (JUPITER) [11]. Большинство данных сви-

детельствуют, что у получающих статины риск 

ВТЭО ниже. В этой связи эксперты Американ-

ской коллегии торакальных врачей указывают, 

что из- за малочисленности данных и доступно-

сти профилактических средств с лучше установ-

ленной эффективностью давать рекомендации 
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по применению статинов с целью профилакти-

ки ВТЭО преждевременно. Кроме того, больные, 

включенные в исследования статинов, не отно-

сились к группе высокого риска ВТЭО и соглас-

но современным представлениям не являлись 

кандидатами для проведения профилактики. 

Соответственно, здесь необходимы дальней-

шие исследования.

Длительность профилактики ВТЭО 
у больных, госпитализированных 
с острыми нехирургическими 
заболеваниями

До 2006 г. рекомендованная длительность про-

филактики ВТЭО у нехирургических больных 

составляла 6–14 суток [13, 14]. С учетом под-

ходов к профилактике в рандомизированных 

контролируемых исследованиях, в рекомен-

дациях Американской коллегии торакальных 

врачей 2012 г. признано разумным расширить 

эти рамки до 6–21 суток (до восстановления 

полной двигательной активности или выписки 

больного – в зависимости от того, что насту-

пит раньше) [11].

Однако в ряде случаев и этого может 

оказаться недостаточно. Так, при анализе на-

циональной базы данных Великобритании 

методом «случай- контроль» было обнаруже-

но, что после инфекции мочевого тракта риск 

выявления ТГВ или ТЭЛА повышен в 2 раза 

и остается таковым как минимум 4 недели, 

постепенно возвращаясь к исходному на про-

тяжении ближайшего года [44]. При этом он 

оставался больше 1,5 как минимум 8 недель. 

При анализе медицинской документации 

у 1 897 больных в г. Ворчестере (США) оказа-

лось, что 73,7% эпизодов ВТЭО возникает ам-

булаторно, а в 36,8% случаев это происходит 

после госпитализации по поводу нехирурги-

ческого заболевания в предшествующие 3 ме-

сяца (из них две трети – в первый месяц после 

выписки) [45]. В исследовании MEDENOX при 

использовании эноксапарина или плацебо 

вплоть до 14 суток для профилактики ВТЭО, 

8 случаев ВТЭО (8% от всех зарегистрирован-

ных ВТЭО) возникло с 15-х по 110-е сутки, из 

них 4 случая ТЭЛА со смертельным исходом 

[24]. Очевидно также, что у ряда больных 

факторы риска ВТЭО сохраняются на про-
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Рисунок 2. Продленная профилактика ВТЭО у нехирургических больных: результаты рандомизированного 
исследования ECXLAIM (n = 5963) [45]
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тяжении достаточно длительного времени. 

При этом известно, что длительное (вплоть 

до 1 месяца) использование антикоагулянтов 

приносит пользу хирургическим больным 

с высоким риском ВТЭО (после протезиро-

вания тазобедренного сустава, операций при 

переломе бедренной кости, крупных опе-

рациях в брюшной полости и в малом тазу 

при злокачественных новообразованиях) 

[11]. Все это стало основанием к изучению 

целесообразности продления использова-

ния антикоагулянтов у больных, госпитали-

зированных с острыми нехирургическими 

заболеваниями.

Единственным парентеральным анти-

коагулянтом, изученным при длительной про-

филактике ВТЭО у нехирургических больных, 

является эноксапарин. В двойном слепом пла-

цебо- контролируемом исследовании EXCLAIM 

больные в возрасте как минимум 40 лет, го-

спитализированные с острыми нехирургиче-

скими заболеваниями и сильно ограниченной 

подвижностью (постельный режим или сидя-

чее положение), после обязательного введе-

ния эноксапарина в дозе 40 мг 1 раз в сутки 

на протяжении 10±4 суток рандомизирова-

лись к продолжению введения эноксапариа 

или переходу на плацебо на протяжении еще 

28±4 суток [46]. Продление профилактики 

привело к уменьшению частоты возникнове-

ния клинически важных ВТЭО (по окончании 

исследования проводился поиск ТГВ с исполь-

зованием компрессионной ультрасонографии 

или венографии) ценой увеличения риска 

крупных кровотечений (рис. 2). В целом польза 

перевешивала неблагоприятные последствия 

продления профилактики (было предотвра-

щено больше ВТЭО, чем спровоцировано 

крупных кровотечений), что в основном име-

ло отношение к больным старше 75 лет, жен-

щинам, а также лицам с наиболее выраженным 

ограничением подвижности (постельный ре-

жим или положение сидя без выхода в туалет). 

Вместе с тем возможность спровоцировать 

крупные кровотечения при продленном ис-

пользовании антикоагулянтов настораживает, 

тем более что среди них было 4 внутричереп-

ных, включая одно смертельное.

Результаты исследований новых перо-

ральных антикоагулянтов (апиксабана и рива-

роксабана) для профилактики ВТЭО у больных, 

госпитализированных с острыми нехирургиче-

скими заболеваниями, оказались разочаровы-

вающими [47].

Так, в рандомизированном двойном сле-

пом плацебо- контролируемом исследовании 

MAGELLAN, включавшем 8 101 больного, пе-

роральный прием ривароксабана в дозе 10 мг 

1 раз в сутки в первые 6–14 суток не уступал 

по эффективности подкожному введению 

эноксапарина в дозе 40 мг 1 раз сутки, но ха-

рактеризовался более частым возникновением 

крупных и клинически значимых некрупных 

кровотечений (2,8% против 1,2% у получав-

ших эноксапарин, соответственно; p<0,001) 

[48]. Продление использования ривароксабана 

вплоть до 35±4 суток способствовало снижению 

частоты ВТЭО (4,4% против 5,7% у получавших 

эноксапарин в течение 6–14 суток; р = 0,02), 

но приводило к существенному увеличению 

частоты клинически значимых кровотечений 

(1,4% против 0,5% на плацебо с 11 до 35 суток; 

p<0,001). При этом в абсолютном выражении 

польза и риск оказались сопоставимы. Соот-

ветственно, проблемы с безопасностью ставят 

под вопрос перспективы использования рива-

роксабана в профилактике ВТЭО у нехирурги-

ческих больных.

В рандомизированном двойном сле-

пом плацебо- контролируемом исследовании 

ADOPT, включавшем 6 528 больных, перораль-

ный прием апиксабана в дозе 2,5 мг 2 раза 

в сутки в течение 30 суток не имел преиму-

щества по эффективности перед подкожным 

введением эноксапарина в дозе 40 мг 1 раз 

в сутки [49]. При этом длительное использо-

вание ривароксабана было сопряжено с более 

частым возникновением крупных кровотече-

ний (0,47% против 0,19% у получавших энок-

сапарин; р = 0,04).
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В целом представляется, что помимо осо-

бенностей конкретных препаратов и «удач-

ности» выбора их доз важнейшее значение 

в итогах проведенного изучения сыграло со-

храняющееся незнание, какие контингенты 

нехирургических больных нуждаются в прод-

ленной профилактике ВТЭО и в каких случаях 

ожидаемое снижение риска тромбоэмболиче-

ских осложнений перевешивает увеличение 

частоты кровотечений при длительном при-

менении антикоагулянтов. Соответственно, 

у больных, госпитализированных с острым 

нехирургическим заболеванием, в настоящее 

время предлагают не прибегать к продлению 

профилактики дольше периода ограничения 

подвижности или пребывания в стационаре 

[11]. Очевидно, если обстоятельства способ-

ствуют принятию такого решения (напри-

мер, длительная госпитализация у больных 

с выраженным ограничением подвижности 

и сохраняющимися факторами риска ВТЭО), 

необходим тщательный анализ соотношения 

возможной пользы (опасности ВТЭО при от-

сутствии профилактики) и риска (опасности 

спровоцировать крупное кровотечение и его 

ожидаемых последствий) у каждого конкрет-

ного больного.

Скрининг для выявления ТГВ 
нижних конечностей у больных, 
госпитализированных с острыми 
нехирургическими заболеваниями

У больных, госпитализированных с острыми 

нехирургическими заболеваниями, широкое 

использование ультразвукового исследования 

вен нижних конечностей для выявления бес-

симптомного ТГВ (скрининг) систематически 

не изучалось. Данные, полученные в травма-

тологии и ортопедии, указывают, что такой 

подход не способствует снижению частоты 

клинически выраженных ВТЭО. У бессим-

птомных больных с относительно невысокой 

распространенностью ТГВ даже такой высо-

коспецифичный тест, как компрессионная 

ультрасонография вен нижних конечностей, 

дает существенное количество ложно- поло-

жительных результатов. Кроме того, наряду 

с отсутствием свидетельств пользы подобный 

подход сопряжен с дополнительными затрата-

ми и неудобствами.

Тяжелобольные (находящиеся в блоках 
интенсивной терапии)

Способов индивидуальной оценки риска 

ВТЭО для больных, находящихся в блоках 

интенсивной терапии, не разработано. Нет 

исследований, показавших, что скрининг с ис-

пользованием компрессионной ультрасоно-

графии нижних конечностей и последующее 

лечение выявленных бессимптомных ТГВ спо-

собно предотвратить клинически выраженные 

ВТЭО [11]. Больные, находящиеся в блоках 

интенсивной терапии, имеют повышенный 

риск кровотечений, однако данные о возмож-

ностях прогнозирования этих осложнений 

немногочисленны. По совокупным результа-

там небольших клинических исследований 

использование низкомолекулярного гепари-

на и нефракционированного гепарина в дозе 

5 000 ЕД 2 раза в сутки в сравнении с плацебо 

сопряжено с равной эффективностью в сни-

жении риска ТГВ. Наиболее крупное ран-

домизированное плацебо- контролируемое 

сравнительное исследование PROTECT, вклю-

чавшее 3 754 больных, не позволяет ни под-

твердить, ни отвергнуть различия в частоте 

бессимптомного проксимального ТГВ ниж-

них конечностей при подкожном введении 

далтепарина в дозе 5 000 МЕ 1 раз в сутки 

или нефракционированного гепарина в дозе 

5 000 ЕД 2 раза в сутки и свидетельствует о до-

стоверно более низкой частоте ТЭЛА с симп-

томами у больных, получавших далтепарин 

(снижение относительного риска на 42%) [50]. 

Анализируя результаты этого клинического 

испытания, эксперты Американской колле-

гии торакальных врачей указывают, с одной 

стороны, на небольшое численное преимуще-
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ство далтепарина (предотвращение 8 случа-

ев ТЭЛА на каждую 1 000 леченных, различие 

между группами в 16 таких событий), а также 

подходы к ведению больных, отличные от по-

вседневной врачебной практики (рутинная 

компрессионная ультрасонография вен ниж-

них конечностей при включении в исследо-

вание). Поэтому в отсутствие свидетельств, 

полученных в других клинических исследова-

ниях, а также данных о соотношении стоимо-

сти и эффективности было принято решение 

не отдавать предпочтение низкомолекулярно-

му гепарину в рекомендациях по профилакти-

ке ВТЭО у тяжелобольных.

Исследований по сопоставлению ме-

ханических способов профилактики ВТЭО 

и плацебо, а также сочетанию медикаментоз-

ной и механической профилактики у нехирур-

гических тяжелобольных проведено не было. 

Свидетельства большей эффективности в про-

филактике симптомных и бессимптомных 

ВТЭО при сочетании медикаментозной и пе-

ремежающейся пневматической компрессии 

нижних конечностей в блоке интенсивной 

терапии имеются только для больных хирур-

гического профиля [51].

Профилактика ВТЭО у больных, 
госпитализированных с острыми 
нехирургическими заболеваниями: 
рекомендации Американской коллегии 
торакальных врачей 2012 г.

1. У остро заболевших госпитализирован-

ных нехирургических больных с повышенным 

риском тромбоза (согласно индексу Padua) мы 

рекомендуем профилактику с использованием 

антикоагулянтов: низкомолекулярный гепарин, 

низкую дозу нефракционированного гепарина 

2 раза в сутки, низкую дозу нефракционирован-

ного гепарина 3 раза в сутки или фондапари-

нукс (класс 1 В).

Примечание. Выбор конкретного антико-

агулянта для медикаментозной профилактики 

должен основываться на предпочтении боль-

ного, его приверженности к лечению, простоте 

использования (например, 1 раз в сутки против 

2-и 3-кратного введения), а также местных осо-

бенностях, влияющих на стоимость (например, 

цена различных препаратов в формулярах раз-

личных лечебных учреждений).

2. Для остро заболевших госпитализиро-

ванных нехирургических больных с низким 

риском тромбоза (согласно индексу Padua) 

мы не рекомендуем использование фармако-

логической или механической профилактики 

(класс 1 В).

3. Для остро заболевших госпитализи-

рованных нехирургических больных с крово-

течением или высоким риском кровотечения 

(табл. 3) мы не рекомендуем профилактику 

антикоагулянтами (класс 1 В).

Таблица 3.
Независимые факторы риска крупных или 
клинически значимых некрупных кровотечений 
у 10 866 госпитализированных нехирургических 
больных [11, 27]

Фактор риска
Относительный 

риск

Активная язва желудка или 
двенадцатиперстной кишки

4,15

Кровотечение за 3 месяца 
до госпитализации 

3,64

Тромбоциты в крови <50×10 9/л 3,37

Возраст ≥85 лет (по сравнению с возрастом <40) 2,96

Печеночная недостаточность (МНО >1,5) 2,18

Тяжелая почечная недостаточность (СКФ 
<30 мл/мин/1,73 м 2)

2,14

Госпитализация в отделение интенсивной 
терапии

2,10

Катетер в центральной вене 1,85

Ревматоидное заболевание 1,78

Активный рак 1,78

Мужской пол 1,48

4. Для остро заболевших госпитализи-

рованных нехирургических больных с повы-

шенным риском тромбоза и кровотечением 

или высоким риском крупного кровотечения 
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мы предполагаем оптимальное использование 

механических методов профилактики – ком-

прессионные чулки с градуальным сдавлением 

(класс 2 С) или перемежающуюся пневматиче-

скую компрессию нижних конечностей (класс 

2 С) вместо отсутствия профилактики. Когда 

риск кровотечения уменьшится, в случае сохра-

нения опасности ВТЭО мы предполагаем, что 

механическая профилактика будет заменена 

на медикаментозную (класс 2 В).

Примечание. Больные, особенно неприемлющие возможность 
кожных осложнений, стоимость и необходимость клинического 
мониторирования при использовании компрессионных чулок 
с градуальным сдавлением и перемежающейся пневматической 
компрессией нижних конечностей, возможно, откажутся от ме-
ханической профилактики.

5. У остро заболевших госпитализирован-

ных нехирургических больных, получающих 

первоначальный курс медикаментозной про-

филактики, мы предполагаем не продлевать ее 

длительность дольше периода иммобилизации 

или первоначального пребывания в стациона-

ре (класс 2 В).

6. У тяжелобольных (находящихся в бло-

ках интенсивной терапии) мы предполагаем 

отказ от рутинного скрининга для выявления 

ТГВ (класс 2 С).

7. У тяжелобольных (находящихся в бло-

ках интенсивной терапии) мы предполагаем 

использование профилактики с применением 

низкомолекулярного гепарина или низкой до-

зы нефракционированного гепарина вместо 

отсутствия профилактики (класс 2 С).

8. Для тяжелобольных (находящихся в бло-

ках интенсивной терапии) с кровотечением или 

высоким риском крупного кровотечения мы 

предполагаем оптимальное использование ме-

ханических методов профилактики – компрес-

сионные чулки с градуальным сдавлением (класс 

2 С) или перемежающуюся пневматическую 

компрессию нижних конечностей (класс 2 С), 

пока не уменьшится риск кровотечения, вместо 

отсутствия механической профилактики. Когда 

риск кровотечения уменьшится, мы предполага-

ем, что механическая профилактика будет заме-

нена на медикаментозную (класс 2 С).

Заключение

В обновленных рекомендациях Американ-

ской коллегии торакальных врачей 2012 г. 

по профилактике венозных тромбоэмболи-

ческих осложнений у больных, госпитали-

зированных с острыми нехирургическими 

заболеваниями, содержится ряд новых по-

ложений, включающих уточнение подходов 

к отбору больных, нуждающихся в профи-

лактике, расширение сроков профилакти-

ческого введения антикоагулянтов, а также 

переосмысление роли различных подходов 

к профилактике. Последнее во многом осно-

вано на представлении о целесообразности 

учитывать только осложнения, имеющие не-

сомненное клиническое значение (венозные 

тромбоэмболические осложнения с симпто-

мами, крупные кровотечения). Вместе с тем 

подобный подход представляется не бесспор-

ным и из-за недостатка фактического мате-

риала сопряженным с существенной долей 

неопределенности и субъективности.
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