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Продовження на стор. 4.

Тромбопрофілактика в госпіталізованих пацієнтів 
із гострими нехірургічними захворюваннями

За визначенням, госпітальні венозні тромбоемболії (ВТЕ) являють собою тромбоемболії, спричинені 
стаціонарним лікуванням чи хірургічним втручанням. Госпітальні ВТЕ можуть розвинутися як під час 
стаціонарного лікування, так і в період до ≤90 днів після виписки (Spencer F. A. et al., 2007; Bagot C. N., 
Arya R., 2008).

На рисунку 1 представлено розра-
ховані показники частоти тромбоем-
болічних подій серед госпіталізова-
них пацієнтів із гострими нехірур-
гічними захворюваннями (Piazza G. 
et al., 2009).

Огляд низки досліджень за участю 
госпіталізованих пацієнтів, які не от-
римували тромбопрофілактики, ви-
явив поширеність ВТЕ в межах 3,65-
17,1% (Khoury H. et al., 2011). Слід за-
значити, що понад 50% ВТЕ відбулися 
після виписки (рис. 2) (Amin A. N. et al., 
2012). Отже, тривала профілактика ВТЕ 
в пацієнтів високого ризику упродовж 
усього стаціонарно-амбулаторного 
континууму лікування залишається 
важливим клінічним питанням.

Згідно зі статистичними даними Єв-
росоюзу (2007), кількість пов’язаних 
із ВТЕ смертей за рік (543 454) більш 
ніж удвічі перевищила сумарну кіль-
кість смертей від СНІДу, раку груд-
ної залози, раку простати та дорож-
ньо-транспортних пригод (Piazza G. 
et al., 2009). Своєю чергою, в пацієн-
тів, які змогли пережити ВТЕ, часто 
спостерігаються тяжкі та дорогі в лі-
куванні ускладнення на кшталт реци-
дивуючих тромбоемболій, венозної не-
достатності з посттромботичним син-
дромом, хронічної тромбоемболічної 
легеневої гіпертензії (Rathbun S., 2009; 
Beckman M. G. et al., 2010). Проспек-
тивне дослідження за участю близько 
2000 пацієнтів із ВТЕ виявило, що, хоча 
ризик рецидиву є найвищим упродовж 
перших 6-12 міс, він зберігається навіть 
через >10 років після первинної події 
(Heit J. A. et al., 2000).

Для повноцінного усвідомлення 
важливості тромбопрофілактики 
необхідне розуміння причин підви-
щеного ризику ВТЕ в пацієнтів із го-
стрими станами (Ageno W., Hunt B. J., 
2018). Так звана тріада Вірхова вклю-
чає 3 категорії чинників, що сприя-
ють венозному тромбозу: гіперкоагу-
ляція, зменшення кровотоку та по-
шкодження  чи порушення функції 
ендотелію (Bagot C. N., Arya R., 2008). 
У  пацієнтів із  гострими станами 
спостерігається високий ризик ВТЕ 
у зв’язку із протромботичним станом 
унаслідок запальної природи цих за-
хворювань та/або тривалою іммобі-
лізацією. Визнаними чинниками ри-
зику ВТЕ у  стаціонарних пацієнтів 
є іммобілізація, активна злоякісна 
пухлина, наявність ВТЕ в анамнезі, 
гострі інфекційні та запальні захво-
рювання, ожиріння, вік >70 років, 
вживання комбінованих пероральних 

 контрацептивів і  гормонозамісних 
препаратів, серцева та/або дихальна 
недостатність, вроджені та  набуті 
тромбофілії тощо (Barbar S. et al., 2010; 
Kahn S. R. et al., 2012).

Профілактика нефракціонованим 
гепарином, низькомолекулярними 
гепаринами та пентасахаридом фон-
дапаринуксом упродовж 6-14 днів дає 
змогу знизити частоту ВТЕ на 50-60% 
(Belch J. J. et al., 1981; Samama M. M. et al., 
1999; Cohen A. T. et al., 2006).

Питання ефективної тромбопрофі-
лактики ВТЕ в пацієнтів із гострими 
станами активно вивчається. Істо-
рично концепція рутинної тромбопро-
філактики в нехірургічних пацієнтів 
вважалася суперечливою, хоча необ-
хідність її застосування у хворих хі-
рургічного профілю не підлягала сум-
ніву (Samama M. M. et al., 1999). Однак 
усе змінилося після проведення кіль-
кох рандомізованих контрольованих 
досліджень. Так, у рандомізованому 

подвійному сліпому плацебо-контр-
ольованому дослідженні MEDENOX 
госпіталізовані нехірургічні пацієнти 
з високим ризиком госпітальних ВТЕ 
отримували підшкірно еноксапарин 
(20 чи 40 мг) або плацебо протягом 
6-14 днів. Станом на 14-й день частота 
ВТЕ була достовірно нижчою в групі 
еноксапарину (40 мг), ніж у групі пла-
цебо (5,5 проти 14,9% відповідно; від-
носний ризик (ВР) 0,37; 97,6% довірчий 
інтервал (ДІ) 0,22-0,63; р<0,001). Цей 
протекторний ефект зберігався впро-
довж додаткових 3 міс спостереження 
(Samama M. M. et al., 1999). Отже, для 
стаціонарних пацієнтів із  гострими 
станами чи іммобілізованих стаціо-
нарних хворих у поточних рекомен-
даціях наведено пораду застосовувати 
антикоагулянтну тромбопрофілактику 
за  допомогою низькомолекулярних 
гепаринів, нефракціонованого гепа-
рину 2-3 р/добу чи фондапаринуксу 
до повного відновлення мобільності 

або до виписки зі стаціонару (Kahn S. R. 
et al., 2012).

Автори дослідження MEDENOX за-
кликали до проведення подальших до-
сліджень з метою з’ясувати, чи здатна 
триваліша профілактика в популяції 
високого ризику надати додаткові пе-
реваги (Samama M. M. et al., 1999). Про-
ведене згодом випробування EXCLAIM 
оцінювало подовжену тромбопрофі-
лактику еноксапарином порівняно 
з плацебо в пацієнтів із гострими не-
хірургічними захворюваннями та не-
щодавнім обмеженням мобільності. 
Всі пацієнти (n=6085) без засліплення 
отримували підшкірні ін’єкції енокса-
парину (40  мг) протягом 10±4 днів; 
надалі хворих, які взяли участь у по-
двійній сліпій частині дослідження, 
було рандомізовано до груп енокса-
парину чи плацебо на додаткові 28±4 
дні. Подовжена профілактика енокса-
парином достовірно зменшила час-
тоту ВТЕ порівняно з  плацебо (2,5 
проти 4,0%), однак збільшила частоту 
значимих кровотеч протягом 30 днів 
(еноксапарин – 0,8%, плацебо – 0,3%). 
Загалом у цьому дослідженні було під-
тверджено доцільність пролонгованої 
профілактики еноксапарином у пев-
них підгрупах пацієнтів, зокрема в осіб 
із порушенням рухової функції І рівня 
(тих, які потребують допоміжних при-
строїв), пацієнтів >75 років і  жінок 
(Hull R. D. et al., 2010).

Систематичний метааналіз баз 
даних MEDLINE, EMBASE, Cochrane 
Central Register of Controlled Trials 
т а   E pi s t e m on i k o s ,  п р о в е д е н и й 
І. Neumann і співавт. (2020), зіставляв 
тривалу профілактику новими пря-
мими оральними антикоагулянтами 
(НОАК) з  короткотривалою профі-
лактикою еноксапарином у популя-
ціях з визначеним високим ризиком 
ВТЕ. Метааналіз включав дослідження 
ADOPT (апіксабан 2,5 мг кожні 12 год 
протягом 30 днів проти еноксапа-
рину 40 мг/добу протягом 6-14 днів), 
MAGELLAN (ривароксабан 10 мг/добу 
протягом 35±4 днів проти еноксапа-
рину 40 мг/добу протягом 6-14 днів) 
та  APEX (бетриксабан 80  мг/добу 
протягом 35-42 днів проти еноксапа-
рину 40 мг/добу протягом 6-14 днів) 
(Goldhaber S. Z. et al., 2011; Cohen A. T. et 
al., 2013; Cohen A. T. et al., 2016). Серед-
ній вік учасників цих досліджень ста-
новив 66-76 років; близько половини 
з  них – жінки. Найчастішими при-
чинами госпіталізації були дихальна 
та серцева недостатність, а також ін-
фекції.

На час завершення парентерального 
лікування (на момент однакового тер-
міну застосування обох препаратів 
протягом 6-14 днів) НОАК не знижу-
вали ризику емболії легеневої артерії 
порівняно з еноксапарином (ВР 1,01; 

Рис. 1. Кількість ВТЕ в госпіталізованих пацієнтів із гострими станами

Рис. 2. Кумулятивний ризик ВТЕ в пацієнтів із гострими станами
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95% ДІ 0,29-3,53) чи симптоматичного 
тромбозу глибоких вен (ВР 1,03; 95% 
ДІ 0,34-3,08). Натомість на тлі застосу-
вання НОАК спостерігалося достовірне 
підвищення частоти значимих крово-
теч (ВР 1,70; 95% ДІ 1,02-2,82). Загалом 
застосування НОАК упродовж такого 
самого терміну, як й еноксапарину, зу-
мовлює збільшення кількості кровотеч 
на 2 епізоди на 1000 осіб загальної по-
пуляції та на 12 епізодів на 1000 осіб 
популяції високого геморагічного ри-
зику.

Через 30-42 дні профілактики спо-
стерігалася тенденція до зниження ри-
зику емболії легеневої артерії та симп-
томатичного тромбозу глибоких вен 
на тлі застосування НОАК порівняно 
з еноксапарином, хоча різниця не до-
сягла рівня статистичної значимості. 
Потенційні відмінності в  абсолют-
ному ефекті НОАК порівняно з низь-
комолекулярними гепаринами є до-
сить невеликими: кількість випадків 
емболії легеневої артерії зменшується 
на 1 на 1000 пролікованих пацієнтів, 
а  кількість випадків симптоматич-
ного тромбозу глибоких вен – на 2. Що 
стосується кровотеч, то їх кількість 
зростає більш суттєво. Різниця в до-
сягненні комплексної кінцевої точки 
(асимптоматичний проксимальний 
тромбоз глибоких вен + симптома-
тичний проксимальний або дисталь-
ний тромбоз глибоких вен + емболія 
легеневої артерії + смерть від ВТЕ + 
значима кровотеча) виявилася ста-
тистично незначимою. Оцінка лише 
симптоматичних подій (симптоматич-
ний проксимальний або дистальний 
тромбоз глибоких вен + емболія ле-
геневої артерії + значима кровотеча) 
з’ясувала, що тривала профілактика 
НОАК не мала жодних переваг над 
короткотерміновою профілактикою 
низькомолекулярними гепаринами 
(еноксапарином).

Проаналізувавши наявну доказову 
базу, Американське товариство гемато-
логів (2018) надало потужну рекомен-
дацію проводити тромбопрофілактику 
за допомогою низькомолекулярних ге-
паринів під час госпіталізації, а не за 
допомогою НОАК (Schünemann H. J. 
et al., 2018).

Вищезазначені дослідження дали 
змогу виявити ключові фактори ри-
зику ВТЕ та виокремити групи пацієн-
тів, які потребують подовженої тром-
бопрофілактики (табл. 1). Ці фактори 
оцінюються окремо чи використову-
ються як частина моделей оцінки зва-
женого ризику ВТЕ на кшталт модифі-
кованої моделі IMPROVE (International 
Medical Prevention Registry on Venous 
Thromboembolism) (табл.  2). Ця ва-
лідована модель є інструментом, що 
може допомогти лікарям у прийнятті 
рішень на  основі оцінки індивіду-
ального ризику ВТЕ (MacDougall K., 
Spyropoulos A. C., 2020).

Тромбопрофілактика в госпіталізованих пацієнтів 
із гострими нехірургічними захворюваннями

Таблиця 1. Встановлені фактори ризику ВТЕ в госпіталізованих пацієнтів 
нехірургічного профілю, які можуть бути підґрунтям доцільності призначення 

подовженої тромбопрофілактики

Індивідуальні фактори ризику ВТЕ Кількість балів

ВТЕ в анамнезі шкала Padua 3; IMPROVE 3

Встановлена тромбофілія шкала Padua 3; IMPROVE 2*

Сімейний анамнез ВТЕ

Гостра інфекція шкала Padua 1

Злоякісна пухлина шкала Padua 3; IMPROVE 2**

Похилий вік шкала Padua 1; IMPROVE 1***

Значний варикоз / венозна недостатність

Застосування гормонозамісної терапії шкала Padua 1

Нещодавня травма або хірургічне втручання шкала Padua 1

Морбідне ожиріння шкала Padua 1****

Застійна серцева недостатність шкала Padua 1

Інсульт з парезом чи без нього шкала Padua 1; IMPROVE 2*****

Іммобілізація або зменшена рухомість шкала Padua 3; IMPROVE 1******

Вагітність / післяпологовий період

Гостре/хронічне захворювання легень або ди-
хальна недостатність шкала Padua 1 

Гостре запальне захворювання або ревматологічна 
хвороба шкала Padua 1

Шок / перебування у ВІТ або кардіологічному 
відділенні IMPROVE 1

Підвищення D-димерів (більш ніж удвічі 
за верхню межу норми) IMPROVEDD 2 

Примітки:  для факторів, виділених жирним шрифтом, було продемонстровано більш стійкий високий ризик ВТЕ в період 
після виписки; високий ризик ВТЕ за шкалою Padua – ≥4; за шкалою IMPROVE – ≥4 або 2 чи 3 за умов підвище-
ного рівня D-димерів; IMPROVEDD – ≥2*******;  
*вроджений чи набутий стан, що спричиняє надлишковий ризик тромбозу (наприклад, дефіцит V фактора 
(фактора Лейдена), фактора С чи фактора S тощо);  
**може включати активні ракові пухлини (за винятком немеланомного раку шкіри) або рак в анамнезі упро-
довж останніх 5 років;  
***для шкали Padua – >70 років, для шкали IMPROVE – >60 років;  
****для шкали Padua індекс маси тіла – >30;  
*****для шкали IMPROVE – параліч нижньої кінцівки (нога падає на ліжко через 5 с, однак є певна протидія силі 
тяжіння);  
******суворе визначення для шкали IMPROVE – повна іммобілізація в ліжку чи кріслі упродовж 7 днів, модифіко-
ване визначення – повна іммобілізація упродовж 1 дня;  
*******шкала IMPROVEDD не пройшла зовнішньої валідації; ВІТ – відділення інтенсивної терапії.

Таблиця 2. Модель оцінки ризику ВТЕ IMPROVE*

Фактор ризику ВТЕ Кількість балів

ВТЕ ванамнезі 3

Тромбофілія ** 2

Наявний параліч або парез нижньої кінцівки*** 2

Рак **** 2

Іммобілізація ***** 1

Перебування у ВІТ або відділенні коронарних втручань 1

Вік >60 років 1

Примітки:  *оцінка 0-1 характеризує низький ризик ВТЕ, 2-3 – помірний, ≥4 – високий;  
|**вроджений чи набутий стан, що зумовлює надлишковий ризик тромбозу;  
***нога падає на ліжко через 5 с, однак є певна протидія силі тяжіння;  
****може включати активні ракові пухлини (за винятком немеланомного раку шкіри) або рак в анамнезі упро-
довж останніх 5 років;  
*****суворе визначення для шкали IMPROVE – повна іммобілізація в ліжку чи кріслі впродовж 7 днів, модифіко-
ване визначення – повна іммобілізація упродовж 1 дня з можливістю відвідувати ванну кімнату чи без цього.

Продовження. Початок на стор. 3.

Висновки
  Госпітальна ВТЕ є значною клінічною проблемою не лише для хворих хірургіч-
ного профілю, а й для всіх госпіталізованих пацієнтів та іммобілізованих осіб.
  Для оцінки ризику ВТЕ можуть застосовуватися шкала Padua та шкала 
IMPROVE.
  Профілактика еноксапарином упродовж 6-14 днів (під час стаціонарного ліку-
вання) є високоефективним і безпечним способом зменшити кількість ВТЕ.
  Проведені рандомізовані плацебо-контрольовані дослідження, їх метаана-
лізи та наявні клінічні рекомендації однозначно доводять доцільність тром-
бопрофілактики еноксапарином для стаціонарних пацієнтів нехірургічного 
профілю.
  Для окремих пацієнтів з високим ризиком тромбозу необхідно розглянути 
можливість проведення подовженої тромбопрофілактики.

Підготувала Лариса Стрільчук ЗУ

новини моз

В Україні запрацювала 
Медична рада при МОЗ

Відбулося перше засідання Медич-
ної ради при Міністерстві охорони 
здоров’я України. У ході заходу Василь 
Лазоришинець був обраний заступни-
ком голови Медичної ради, а Сергій 
Дубров –  секретарем.

Мета і головна функція Медичної 
ради –  консультування з приводу 
впровадження та реструктуризації ме-
дичної системи України, використання 
медичних технологій й організації нау-
кових досліджень. Завданнями Медич-
ної ради є розроблення та внесення 
пропозицій щодо реформування сис-
теми охорони здоров’я, а також щодо 
визначення пріоритетів стосовно 
міжнародної технічної допомоги, бе-
нефіціаром якої визначено МОЗ.

«Сьогоднішнє засідання –  перше 
і установче. Надалі, зважаючи на всі 
наявні нині виклики, пропоную зустрі-
чатися двічі на місяць. Медициною 
та реформами в медицині повинні 
опікуватися лікарі. Ваша допомога 
потрібна, щоб побудувати реальну 
медицину, яка працюватиме на благо 
медиків та пацієнтів», –  заявив го-
лова  Медичної ради, міністр охорони 
здоров’я України Максим Степанов.

У ході засідання Ради учасники об-
говорили нагальні питання порядку 
денного: прогрес України в боротьбі 
з коронавірусною хворобою COVID‑19, 
умови вступу на навчання в медичні 
ВНЗ та проходження інтернатури, 
а також питання функціонування 
трансплантаційної, кардіологічної 
та онкологічної галузей.

Лікування від COVID‑19  
в умовах стаціонару  
є безкоштовним

Лікування COVID‑19 в умовах стаціо-
нарного догляду є безкоштовним для 
пацієнтів. При цьому медична допомога 
надаватиметься хворим, навіть якщо 
в них не підписана угода із сімейним 
лікарем. Якщо є ознаки коронаіврусної 
хвороби, особливо гострі симптоми: 
гарячка понад 38 ℃, ускладнення ди-
хання й інші прояви, слід телефонувати 
103. Якщо будуть відповідні показання, 
пацієнта госпіталізують, і йому буде на-
дано медичну допомогу незалежно від 
того, є в нього угода із сімейним ліка-
рем чи немає. При цьому МОЗ України 
змінено алгоритм укладання угоди 
із сімейним лікарем, наразі це можливо 
зробити онлайн.

Усе лікування, яке надається в умо-
вах стаціонару, включно з викори-
стовуваними лікарськими засобами, 
є безкоштовним. Воно здійснюється 
в рамках відповідних нормативних 
актів і в межах фінансування закладів, 
які лікують хворих на COVID‑19.

Ці нормативні акти передбача-
ють, що у вартість лікування, яке дер-
жава компенсує хворим на COVID‑19, 
входить вартість лікарських засобів, 
всіх маніпуляцій, а також підвищена 
заробітна плата в розмірі 300% для 
медичних працівників, які працюють 
із зазначеним контингентом пацієнтів.

За матеріалами пресслужби МОЗ України.

https://moz.gov.ua




