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Резюме 

Целью данного литературного обзора является выяснение дискуссионных аспектов 

применения антикоагулянтов у пациентов с новой коронавирусной инфекцией в 

острый и реабилитационный периоды. Анализ проблемных аспектов 

антикоагулянтной терапии у ковидных больных по данным отечественных и 

зарубежных врачей–исследователей позволяет разрабатывать способы эффективного 

и безопасного лечения COVID-19. 
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По патогенезу новой коронавирусной ин-
фекции установлено, что важнейшую 
роль играет поражение микроциркуля-
торного русла [9, 11]. Одним из механиз-
мов данного процесса является размно-
жение вируса в клетках-мишенях (это 
клетки, на поверхности которых имеется 
ангиотензин, превращающий фермент-
2, в частности - эндотелий) [6, 7, 8, 25, 29]. 
Размножение вируса в клетках приводит 
к их гибели, при этом происходит высво-
бождение тканевого тромбопластина, ко-
торый участвует в формировании изоли-
рующего тромба, чаще всего растворяю-
щегося за 1-2 часа, но если одновременно 
гибнет множество клеток и патоген про-
должает репликацию, то тромбоз будет 
большим по тотальному объему вовлече-
ния сосудистого русла. Данный механизм 
запускает внутрисосудистое свертывание 
крови, приводящее к образованию тром-
бов вне зоны поражения эндотелия. Мар-
кером коагулопатии является высокий 
уровень D-димера (значимым является 
его повышение в 3-4 раза) и увеличение 
протромбинового времени [1, 15, 19, 17, 
24]. Повышенный уровень D-димера 
напрямую связан с высокой смертностью 
от новой коронавирусной инфекции и тя-
жестью заболевания [3, 21, 22, 28, 30]. Та-
ким образом, применение антикоагу-
лянтной терапии является одним из важ-
нейших аспектов в лечении COVID-19 [1, 
12]. 
Современные антикоагулянты делятся 
на: прямые (воздействуют на факторы 
свёртывания непосредственно в крови), 
гепарин природный (высокомолекуляр-
ный, нефракцинированный), низкомоле-
кулярные гепарины (эноксапарин, 
фондапаринукс, надропарин, дальтепа-
рин), прямые пероральные (риварокса-
бан, дабигатран, апиксабан), непрямые, 
которые разрушают формирование фак-
торов свертывания в крови (варфарин). 
Единой точки зрения о том, в каких дозах 
госпитализированные пациенты с коро-
навирусом должны получать гепарин, 
нет, но большая часть специалистов от-
дает предпочтение стандартным профи-

лактическим дозам, хотя некоторые счи-
тают более целесообразным применять 
промежуточные или лечебные дозы [11, 
20]. В ходе ретроспективного исследова-
ния было обнаружено, что смертность у 
пациентов, которые получали лечение 
гепарином была ниже, чем у тех, кто не 
получал антикоагулянты: 40 % против 
64,2 % [2, 13, 26, 30]. Увеличенные дозы 
гепарина могут быть использованы у 
больных с высоким уровнем D-димера 
при наличии дополнительных факторов 
риска венозных тромбоэмболических 
осложнений, а также при тяжелых прояв-
лениях COVID-19, лечении в блоке ОРИТ. 
У больных с ожирением (индекс массы 
тела> 30 кг/м2) следует рассмотреть уве-
личение профилактической дозы на 50 
%. Во всех вышеперечисленных случаях - 
подкожно 1 мг/кг 2 раза в сутки. 
Если функция почек серьезно нарушена 
(скорость клубочковой фильтрации <30 
мл / мин), предпочтительна терапия 
НФГ. Профилактическая доза составляет 
подкожно 5000 ЕД 2-3 раза в сутки, про-
межуточная - подкожно 7500 ЕД 2-3 раза 
в сутки. 

Всем госпитализированным пациентам с 
клинически подтвержденной новой ко-
ронавирусной инфекцией рекомендо-
вана профилактика тромбоэмболиче-
ских осложнений с применением препа-
ратов низкомолекулярного гепарина 
(НМГ) - например, эноксапарина натрия. 
Профилактическая доза для него состав-
ляет 40 мг один раз в сутки. Минималь-
ный срок применения – 5 дней. 
На сегодняшний день предпочтение от-
дается препаратам НМГ с целью умень-
шения количества подкожных инъекций 
и снижения риска кровотечений [16, 21]. 
Если при применении НМГ возникает 
необходимость для определения анти-Ха 
активности, то кровь берется через 4-6 
часов после введения препарата (опти-
мально после 3-4 инъекций). Существуют 
некоторые противопоказания для при-
менения НМГ: продолжающееся крово-
течение и уровень тромбоцитов в крови 
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<25×109/л, выраженная почечная недо-
статочность [27]. 

Гепарин является недостаточно изучен-
ным препаратом в отношении COVID-19, 
но ученые предполагают, что он обладает 
фармакологическими эффектами - про-
тивовоспалительным (введение гепа-
рина снижало уровень цитокинов), пря-
мым действием против вируса, ангиопро-
тективным эффектом, профилактику 
острого респираторного дистресс-син-
дрома (ОРДС). Помимо этого, существует 
предположение, что гепарин уменьшает 
повреждение органов-мишеней, к кото-
рым относятся легкие. 
Кроме антикоагулянтов могут назна-
чаться антиагреганты - ацетилсалицило-
вая кислота и клопидогрел [10, 14]. Но их 
применение при коагулопатиях, связан-
ных с COVID-19 упоминается лишь в не-
скольких публикациях и требует даль-
нейших исследований. 
В случае непереносимости гепарина или 
подтвержденной гепарин-индуцирован-
ной тромбоцитопении альтернативой 
может служить фондапаринукс натрия. 
Он является синтетическим ингибито-
ром активированного фактора X (Ха). 
Нейтрализация фактора Ха прерывает 
цепочку коагуляции и ингибирует обра-
зование тромбина и формирование тром-
бов. Не инактивирует тромбин и не обла-
дает антиагрегационным действием в от-
ношении тромбоцитов. В профилактиче-
ской дозе применяют 2,5 мг подкожно 
один раз в сутки, такая дозировка не вли-
яет на результаты коагуляционных те-
стов (АЧТВ, активированное время свер-
тывания, протромбиновое время, между-
народное нормализованное отношение в 
плазме крови), на время кровотечения 
или фибринолитическую активность. Не 
вызывает перекрестных реакций с сыво-
роткой больных с гепарин-индуцирован-
ной тромбоцитопенией. 
Активность анти-Ха для НФГ может ис-
пользоваться в качестве маркера эффек-
тивности НФГ. Рутинное мониторирова-
ние анти-Ха активности в крови при под-
кожном введении антикоагулянтов не 

требуется. Оно может быть рассмотрено 
для подбора дозы у больных с повышен-
ным риском кровотечений и/или тром-
боза. Целевые значения для профилак-
тического применения 0,2-0,6 анти-Ха 
ЕД/мл, для лечебных доз 0,6-1,0 анти-Ха 
ЕД/мл. При подкожном введении проме-
жуточных доз НФГ анализ берется посе-
редине между инъекциями, при внутри-
венной инфузии НФГ – через 6 часов по-
сле каждого изменения дозы. 
Также важно отметить, что большинство 
пациентов старшей возрастной группы 
имеют сердечно-сосудистые заболевания 
и принимали до госпитализации антико-
агулянты или антиагреганты, а комбини-
рованная терапия ≥2 антитромботиче-
ских лекарственных средств увеличивает 
риск кровотечений за счет фармакодина-
мического взаимодействия [5], такие па-
циенты требуют особого наблюдения. 

При наличии противопоказаний для 
применения антикоагулянтов предлага-
ется пневматическая компрессия ниж-
них конечностей, которая является про-
филактикой тромбоза глубоких вен (ТГВ) 
[16]. ТГВ наиболее часто встречается при 
тяжелом течении заболевания. Имеются 
данные о том, что тромбоз глубоких вен у 
тяжелых пациентов может появиться на 
фоне введения низкомолекулярного ге-
парина в профилактической дозе [19]. 
Возможно, они должны были получать 
лечебную дозу, но выводы делать рано, 
это требует дальнейших исследований 
[18]. 
Использование антикоагулянтов для 
профилактики венозных тромбоэмболи-
ческих осложнений у нехирургических 
пациентов рекомендуют до восстановле-
ния двигательной активности или до вы-
писки. Если у больных сохраняются фак-
торы риска тромбообразования, при этом 
низкий риск развития кровотечений, то 
возможно продлить антитромботиче-
скую терапию до 45 суток [16]. Эффектив-
ность данного способа доказана для про-
филактических доз эноксапарина и рива-
роксабана в дозе 10 мг один раз в сутки 
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[4]. В Европе для профилактики тром-
боза также может быть использован 
апиксабан [23]. 
Претендовать на продленную профилак-
тику ТГВ могут пациенты пожилого воз-
раста, больные, проходившие лечение в 
интенсивной терапии, со злокачествен-
ными новообразованиями, концентра-
цией D-димера в крови в два раза выше 
нормы, а также все, имеющие ТГВ или 
тромбоэмболию легочной артерии в 
анамнезе [4]. У пациентов с сахарным 
диабетом продлевают профилактику 
тромбообразования до полного выздо-
ровления. 
Новая коронавирусная инфекция напря-
мую связана с процессами гиперкоагуля-
ции и повышенным риском тромбообра-
зования. Коагулопатии, связанные с 
COVID-19, проявляются в повышенном 
уровнем D-димера. С высокой вероятно-
стью эти процессы связаны с тяжестью 
заболевания и уровнем смертности. По-
скольку специфического лечения вируса 

на сегодняшний день не существует, а ре-
акция образования тромбов возникает в 
ответ на инфекцию, необходимо прово-
дить мониторинг коагуляционных тестов 
каждые 2-3 дня. 
Все госпитализированные пациенты 
должны получать профилактическую 
дозу антикоагулянтов, а при доказанном 
ТГВ или тромбоэмболии легочной арте-
рии необходимо провести полный курс 
противотромботической терапии. В 
настоящее время ведутся исследования 
по применению более высоких доз анти-
коагулянтов, данных об эффективности 
на сегодняшний день мало, а данные об 
эффективности НМГ и антиагрегантов 
при дисфункции эндотелия пока отсут-
ствуют, есть только предположения. 
Необходимы дальнейшие исследования, 
направленные на выявление факторов, 
которые приводят к макро- и микрососу-
дистому тромбозу, это поспособствует по-
иску способов лечения. 
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