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Резюме
Новые рекомендации, представленные на ежегодном конгрессе Европейского кардиологического об-

щества в 2019 году, расширили или по ряду позиций изменили наши представления о ведении больных 
с предполагаемой и верифицированной острой тромбоэмболией легочной артерии. В рекомендациях ши-
роко освещаются вопросы стратификации риска, стратегия лечения в острой фазе заболевания с учетом 
прогностических критериев и гемодинамической стабильности пациента, длительность и режим антикоа-
гулянтной терапии для предупреждения рецидива заболевания, ведение пациентов с острой тромбоэмбо-
лией легочной артерии на фоне онкологических заболеваний и во время беременности, а также подходы 
к ранней диагностике и ведению больных с посттромбоэмболическим синдромом. В настоящем обзоре 
эксперты Российского кардиологического и респираторного обществ обсудят основные изменения в ре-
комендациях по острой тромбоэмболии легочной артерии и остановятся на спорных вопросах.

Ключевые слова: Европейские рекомендации, острая тромбоэмболия легочной гипертензии, страти-
фикация риска, диагностика, лечение, профилактика рецидива, посттромбоэмболический синдром
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Abstract
Novel guidelines presented at the annual congress of the European Society of Cardiology 2019 changed 

our knowledge on management of the acute pulmonary thromboembolism. They cover the issues of the risk 
stratification, management strategy in acute phase considering prognostic criteria nad patient’s hemodynamic 
stability, duration and scheme of the anticoagulation therapy in order to prevent thromboembolism recurrencies, 
management of patients with malignant tumors and in pregnant women, as well as the diagnostic and treatment 
approaches  in postthrombotic syndrome. In the review, the experts of the Russian Cardiology Society and 
Russian Respiratory Society discuss the main questions and changes in the Guidelines on the acute pulmonary 
thromboembolism.
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Ключевые изменения в рекомендациях по острой 
тромбоэмболии легочной артерии

О. М. Моисеева
ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург

На конгрессах Европейского общества кардио-
логов (ESC) и Европейского респираторного обще-
ства (ERS) 2019 года представлены новые рекомен-
дации по диагностике и лечению острой легочной 
эмболии, которые стали логическим продолжением 
рекомендаций 2014 года. Вместе с тем изменения 
коснулись ключевых моментов, которые долгое вре-
мя оставались спорными [1]:

▪ диагностической ценности фиксированных 
и скорректированных по возрасту значений уров-
ня D‑димеров;

▪ безопасности основных лучевых методов диа-
гностики острой тромбоэмболии легочной артерии 
(ТЭЛА) с учетом их информативности;

▪ принципов оценки степени тяжести острой 
ТЭЛА и ее прогноза, критериев гемодинамической 
нестабильности пациента и роли ранней диагности-
ки дисфункции правого желудочка (ПЖ) в страти-
фикации риска;

▪ алгоритмов ведения пациентов в острой фазе 
заболевания, принципах выбора оптимальной так-
тики лечения с  учетом клинических шкал риска, 
сопутствующей патологии и наличия дисфункции 
ПЖ;

▪ перспективы применения прямых оральных 
антикоагулянтов в качестве альтернативы антиви-
тамин К (АВК) препаратам;

▪ необходимости повторного обследования через 
3–6 месяцев для выявления факторов риска, повы-
шающих вероятность рецидива ТЭЛА, и обоснова-
ния продления антикоагулянтной терапии;

▪ возможности назначения редуцированных доз 
прямых оральных антикоагулянтов (ПОАК) для 
продленной антикоагулянтной терапии после пер-
вых 6 месяцев лечения;

▪ особенностей ведения пациентов с  острой  
ТЭЛА на фоне беременности и у пациентов с онко-
логическими заболеваниями;

▪ определения посттромбоэмболического син-
дрома, критериев хронической тромбоэмболиче-
ской легочной гипертензии и хронической тромбо-
эмболической легочной болезни, а также алгорит-
мов лечения данной патологии.

Благодаря анализу полученных с 2014 года дан-
ных и  накопленному опыту в  ESC/ERS рекомен-
дациях 2019  года сформулированы более четкие 
с практической точки зрения алгоритмы принятия 
решений ведения пациентов с  острой легочной 
эмболией в  зависимости от  тяжести состояния, 
прогноза заболевания и риска развития рецидива. 
В  настоящем обзоре эксперты Российского кар-
диологического общества и Российского респира-
торного общества представят свои комментарии 
к основным изменениям Европейских рекоменда-
ций с позиции доказательной медицины и клини-
ческой практики.
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Повышение уровня D‑димера в плазме крови 
больных с острыми тромботическими событиями 
связано с  активацией процессов фибринообразо-
вания и фибринолиза. Определение D‑димера (вы-
сокочувствительным количественным методом) 
имеет доказанное значение для исключения веноз-
ных тромбоэмболических событий при слабой или 
умеренной клинической вероятности и использует-

Обновленная информация о лабораторной 
и лучевой диагностике острой тромбоэмболии легочной артерии

Д. В. Карпова, Т. В. Вавилова
ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург

ся в соответствии с рекомендованным алгоритмом 
[1, 2]. Точка отсечения (cut-off) определена как 
500 мкг/л FEU (фибриногеновых единиц). Одновре-
менно с внедрением данных рекомендаций в кли-
ническую практику стали накапливаться сведения 
о повышении уровня D‑димера у лиц > 50 лет даже 
вне тромбоэмболического события или подозрения 
на  последнее. Эти факты логично объясняются 
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увеличением распространенности соматической 
патологии, в том числе хронических воспалитель-
ных процессов, с возрастом. Воспаление сопрово-
ждается внесосудистым формированием и  отло-
жением фибрина, который и является источником 
D‑димеров, циркулирующих в кровотоке. На осно-
вании многочисленных исследований и  клинико-
лабораторных сопоставлений стало понятно, что 
фиксированная точка отсечения теряет свою диа-
гностическую ценность в  старшей возрастной 
группе, при воспалении, у  госпитализированных 
больных, беременных и при обострении соматиче-
ской патологии за счет снижения специфичности 
результатов измерения до 10 % в возрасте старше 
80 лет [3]. В Рекомендациях по диагностике и лече-
нию острой ТЭЛА 2019 года впервые появилось ука-
зание на возможность коррекции количественных 
значений точки отсечения D‑димера в соответствии 
с возрастом и клинической вероятностью (класс ре-
комендаций IIa, уровень В) [4]. Эти рекомендации 
основаны на данных международного проспектив-
ного наблюдательного исследования, в ходе кото-
рого у 3346 больных была успешно использована 
валидированная ранее формула расчета точки отсе-
чения для острой ТЭЛА: возраст × 10 мкг/л для па-
циентов старше 50 лет. Лицам с уровнем D‑димера 
ниже «возрастной» точки отсечения не выполнялась 
компьютерная томография (КТ) и не назначалась 
антикоагулянтная терапия. Срок наблюдения со-
ставил 3 месяца. Количество пациентов, у которых 
ТЭЛА была исключена, увеличилось с 6,4 до 30 % 
без накопления ложноотрицательных результатов 
[5]. Использование D‑димера в диагностике ТЭЛА 
ассоциировано и с ее клинической вероятностью. 
Основная доказательная база получена в  рамках 
проспективного наблюдения за  2946  пациентами 
с использованием шкалы YEARS: 3 критерия шка-
лы Well’s (отчетливые признаки тромбоза глубо-
ких вен, кровохарканье, диагноз ТЭЛА наиболее 
вероятен) и уровень D‑димера [6]. ТЭЛА исключа-
лась при отсутствии клинических признаков и при 
уровне D‑димера < 1000  нг/мл или при наличии 
1 и более признаков, а также при уровне D‑димера 
< 500 нг/мл. При наблюдении в течение 3 месяцев 
только у  0,61 % больных был поставлен диагноз 
ТЭЛА. КТ удалось избежать у  48 % против 34 % 
при использовании шкалы Well’s и фиксированной 
точки отсечения в 500 нг/мл [7].

Таким образом, Рекомендации 2019  года под-
твердили необходимость обязательного (класс ре-
комендаций I, уровень А) использования D‑димера 
в диагностических целях для амбулаторных паци-
ентов или у  больных, доставленных в  приемное 
отделение, при условии низкой или умеренной 

клинической вероятности ТЭЛА. Предпочтение от-
дается высокочувствительному методу измерения, 
а  фиксированная точка отсечения концентрации 
D‑димера в  стандартном алгоритме должна быть 
заменена на уровень, адаптированный к возрасту 
у лиц старше 50 лет (IIa B) и соотнесенный с кли-
нической вероятностью (IIa B). Необходимо отме-
тить, что в рекомендациях не обозначены единицы 
измерения (фибриногеновые FEU или D‑димерные 
DDU), что оставляет некоторую недосказанность 
и сложность в практическом использовании теста 
при наличии тест-систем, работающих с DDU еди-
ницами измерения в нг/мл.

Крайне актуальным в эру высокой доступности 
и широкой распространенности КТ-исследований 
остается вопрос о  радиационной безопасности, 
поднятый в рамках новых рекомендаций по диагно-
стике и лечению острой ТЭЛА. В качестве примера 
приводится ряд североамериканских исследований, 
где верификация диагноза среди пациентов, про-
ходящих диагностическое обследование по поводу 
ТЭЛА, составила всего 5 % по  сравнению с 50 % 
в начале 1980‑х годов, что обусловлено избыточ-
ным назначением необоснованных диагностиче-
ских процедур. Надо полагать, что и в нашей стране 
данные могут быть аналогичными. Поэтому в но-
вых рекомендациях выбор диагностического метода 
основан на двух ключевых моментах: безопасно-
сти, с одной стороны, и высокой чувствительности 
и специфичности, с другой стороны.

Безусловно, КТ-ангиопульмонография (КТ-
АПГ) по-прежнему остается одним из  основных 
методов диагностики, особенно когда речь идет 
о  гемодинамически нестабильных пациентах. 
Остальные категории пациентов требуют приме-
нения других алгоритмов обследования. С  точ-
ки зрения оценки безопасности лучевых методов 
диагностики отмечено, что эффективная доза 
при вентиляционно-перфузионной сцинтиграфии 
и  однофотонной эмиссионной компьютерной то-
мографии (ОФЭКТ) в  среднем составляет 2  мЗв, 
при КТ-АПГ — 3–10 мЗв, при инвазивной АПГ — 
10–30 мЗв [4]. Кроме того, обращается особое вни-
мание на  значительное повышение эффективной 
дозы на молочные железы при КТ-АПГ у молодых 
женщин, в особенности беременных и кормящих, 
что служит веским основанием использовать перфу-
зионную сцинтиграфию легких у данной категории 
пациентов. В целом новые рекомендации предла-
гают более активно использовать вентиляционно-
перфузионную сцинтиграфию легких у пациентов 
без гемодинамических нарушений, выделяя ее в от-
дельную диагностическую стратегию. Помимо мо-
лодых, беременных и кормящих подобный выбор 
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особенно актуален для пациентов низкого риска, 
а также для пациентов с аллергией на рентгенокон-
трастные препараты или имеющих тяжелую почеч-
ную недостаточность. К сожалению, в большинстве 
наших медицинских учреждений вентиляционная 
сцинтиграфия легких недоступна. Поэтому, соглас-
но новым рекомендациям, допустимо проведение 
только перфузионной сцинтиграфии легких у паци-
ентов с отсутствием изменений на рентгеновском 
снимке. Также в качестве альтернативы может быть 
рассмотрена однофотонная эмиссионная КТ в со-
четании с низкодозной бесконтрастной КТ легких 
(ОФЭКТ/КТ).

Помимо важной диагностической информации, 
данные, полученные при КТ-АПГ, могут применять-
ся и с прогностической целью, при использовании 
оценки соотношения конечно-диастолического 
диаметра ПЖ и левого желудочка (ЛЖ). Поэтому 
в  описании протокола КТ-АПГ врач-рентгенолог 
обязательно должен указывать величину данного 
показателя.

Что касается магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ) легочной артерии, то она по-прежнему 
не  рекомендуется для исключения острой ТЭЛА 
в  силу низкой чувствительности метода и  малой 
доступности в  отделениях неотложной помощи, 
а также в связи с высоким процентом непоказатель-
ных в отношении диагностики МРТ-сканов. Также 
не рекомендуется в дополнение к КТ-АПГ прово-
дить КТ-венографию.

Отдельно следует отметить, что рутинное про-
ведение контрольных КТ-исследований пациентам 
с подтвержденным диагнозом ТЭЛА не  рекомен-
дуется. В качестве стратегии обследования паци-
ентов предлагается проведение вентиляционно-
перфузионной сцинтиграфии легких только через 
3–6  месяцев адекватной антикоагулянтной тера-
пии у пациентов, предъявляющих жалобы и име-
ющих соответствующие отклонения по  данным 
эхокардиографии (ЭхоКГ). В  случае выявления 
вентиляционно-перфузионного несоответствия па-
циент должен быть направлен в экспертный центр 
легочных гипертензий для дальнейшего диагно-
стического поиска. Но, как уже было сказано ра-
нее, в силу того, что вентиляционно-перфузионная 
сцинтиграфия является методом ограниченной 
доступности в нашей стране, она может быть за-
менена проведением перфузионной сцинтиграфии 
в сочетании с рентгенологическим исследованием 
легких. Также мы считаем допустимым в данном 
случае проведение контрольной КТ-АПГ, минуя 
сцинтиграфию, с учетом того, что этот метод име-
ет высокий класс рекомендаций у пациентов с по-
дозрением на хроническую тромбоэмболическую 

легочную гипертензию (ХТЭЛГ). В последние годы 
в многочисленных исследованиях показаны высокая 
чувствительность и специфичность двухэнергети-
ческой КТ (Dual Energy CT) у пациентов с острой 
и хронической легочной эмболией, а также хорошая 
сопоставимость получаемых данных с  данными 
перфузионной сцинтиграфии. Таким образом, при 
наличии технической возможности мы считаем важ-
ным проведение КТ-АПГ именно в таком формате 
с обязательной оценкой карт распределения йода 
в паренхиме легких, что позволяет одновременно 
оценить состояние паренхимы легких, артериально-
го русла и выявить «перфузионные» дефекты.
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В Рекомендациях 2019  года, как и  в  версии 
2014  года, стратегия лечения определяется в  за-
висимости от  риска развития неблагоприятного 
исхода в  первые 30  дней после эпизода острой  
ТЭЛА. По  мере расширения лечебных возмож-
ностей, в  том числе внедрения эндоваскулярных 
методов лечения, становится крайне важной мак-
симальная объективизация принадлежности боль-
ного к той или иной группе риска с целью выбора 
наиболее эффективного подхода в лечении. В этой 
связи новые рекомендации формулируют несколько 
новых тезисов.

Во‑первых, в новых рекомендациях четко сфор-
мулированы критерии гемодинамической неста-
бильности больного с выделением трех основных 
клинических вариантов: остановки кровообраще-
ния, обструктивного шока и персистирующей ги-
потензии. Наличие любого из этих состояний по-
зволяет отнести пациента в группу высокого рис-
ка и автоматически обсуждать тактику первичной 
реперфузии. При отсутствии нестабильности ге-
модинамики в дебюте заболевания рекомендуется 
дальнейшая стратификация риска острой ТЭЛА, по-
скольку это имеет значение для принятия решения 
о возможности ранней выписки больного из стацио-
нара. Для разделения пациентов между категориями 
промежуточно-высокого и промежуточно-низкого 
риска экспертами по-прежнему рекомендована ком-
бинированная оценка признаков дисфункции ПЖ 
с учетом данных ЭхоКГ, КТ-АПГ, уровня биомар-
керов повреждения миокарда (тропонин I) и сердеч-
ной недостаточности (натрийуретический пропеп-
тид), а также с учетом сопутствующей патологии 
и наличия отягощающих состояний (шкала PESI).

Вторым, не менее важным аспектом новых ре-
комендаций является более пристальное внимание 
к дисфункции ПЖ, наличие которой у пациентов 
из группы промежуточного риска указывает на необ-
ходимость тщательного мониторинга гемодинами-
ки для своевременной диагностики декомпенсации 
с целью применения спасительной реперфузионной 
терапии. Пациенты с отсутствием признаков дис-
функции ПЖ и/или имеющие нормальные уровни 
сердечных биомаркеров по-прежнему принадлежат 
к категории промежуточно-низкого риска. Принци-
пиально новым положением является рекоменда-
ция оценки дисфункции ПЖ у пациентов с исход-
но «низким риском», вычисленным на основании 

Стратификация риска при острой тромбоэмболии легочной артерии — 
ключевой момент в выборе стратегии лечения
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шкалы оценки клинического состояния — шкала 
PESI (таблица 5.7 новых рекомендаций). Эта реко-
мендация сформулирована на основании результа-
тов метаанализа, включавшего в себя 21 когортное 
исследование с оценкой 3295 пациентов с острой  
ТЭЛА «низкого риска» по данным индекса PESI–I‑II 
или sPESI‑0. В этой группе у 34 % больных имелись 
признаки дисфункции ПЖ, по данным ЭхоКГ или 
КТ-АПГ, что увеличивало риск смерти по любой 
причине в 4,19 раза (95‑процентный доверительный 
интервал (95 % ДИ) 1,39–12,58). Повышение уровня 
тропонина I также было ассоциировано с сопоста-
вимым увеличением риска смерти [1]. Таким об-
разом, продемонстрировано явное несоответствие 
в  оценке прогноза гемодинамически стабильных 
больных при использовании клинических прогно-
стических шкал и  при использовании признаков 
дисфункции ПЖ. Поэтому до выяснения клиниче-
ских последствий подобных расхождений в оценке 
прогноза пациентов с признаками дисфункции ПЖ 
или повышением маркеров поражения миокарда 
экспертами рекомендовано, несмотря на низкий ин-
декс PESI или sPESI, равный 0, относить больных 
к категории промежуточно-низкого риска.

Важным моментом в  Рекомендациях 2019  го-
да, на наш взгляд, является более точное опреде-
ление понятия дисфункции ПЖ, к критериям ко-
торого эксперты относят такие простые для вы-
полнения ЭхоКГ показатели, как соотношение 
диаметров конечно-диастолических размеров ПЖ 
и ЛЖ ≥ 1 и TAPSE (систолической экскурсии коль-
ца трикуспидального клапана) < 16 мм. Актуали-
зирована роль КТ-АПГ как метода, позволяющего 
выявить дисфункцию ПЖ. Такой показатель, как 
увеличение соотношения ПЖ/ЛЖ ≥ 1, по данным 
метаанализа 49 клинических исследований с вклю-
чением более чем 13000 пациентов с ТЭЛА, про-
демонстрировал связь с повышением риска смерт-
ности от всех причин в 2,5 раза (отношение шансов 
(ОШ) 2,5, 95 % ДИ 1,8–3,5) и с пятикратным повы-
шением риска смерти вследствие ТЭЛА (ОШ 5,0, 
95 % ДИ 2,7–9,2) [2].

На наш взгляд, оправданным было бы добавле-
ние в критерии стратификации риска такого просто-
го лабораторного показателя, как уровень лактата 
в  периферической крови, который увеличивается 
до  появления клинических признаков нестабиль-
ности гемодинамики и является признаком тяжести 
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кислородной недостаточности в  периферических 
тканях. В крупном многоцентровом проспективном 
исследовании у пациентов с острой ТЭЛА показа-
но, что уровень лактата более 2 ммоль/л ассоции-
рован с развитием внутрибольничных осложнений 
и может использоваться как дополнительный кри-
терий отнесения пациента к группе промежуточно-
высокого риска, требующей более тщательного 
мониторирования состояния и, возможно, более 
агрессивной лечебной тактики [3]. Данный под-
ход обсуждается в недавно опубликованной работе 
американских экспертов, объединенных в рабочую 
группу PERT-consortium (The Pulmonary Embolism 
Response Team Consortium), созданную для оптими-
зации подходов на диагностике и лечению пациен-
тов с острой ТЭЛА [4].
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Гемодинамические и респираторные нарушения 
у пациентов с ТЭЛА являются основной причиной 
развития неблагоприятных исходов. Поэтому неот-
ложная медицинская помощь прежде всего должна 
быть направлена на  их коррекцию. Вместе с  тем 
посвященный этим вопросам раздел клинических 
рекомендаций, опубликованных в 2014 году, весь-
ма лаконичен и касается лишь отдельных аспектов 
оказания помощи, на  основании доказательств, 
полученных в  единичных небольших по  объему 
выборки исследованиях, которых недостаточно, 
чтобы сформулировать рекомендации с определен-
ным классом и уровнем доказательности. В новой 
версии рекомендаций данный раздел существенно 
переработан.

В тексте рекомендаций впервые появляется 
формальный критерий, необходимый для решения 
вопроса о  назначении ингаляции увлажненного 
кислорода, — уровень сатурации менее 90 %. В от-
ношении респираторной поддержки рассматривает-
ся широкий спектр методов — от высокопоточной 
ингаляции кислорода и неинвазивной вентиляции 
легких до управляемой искусственной вентиляции 
легких (ИВЛ), но  предпочтение, по  мнению экс-
пертов, следует отдавать неинвазивным методам. 
Рекомендации по  расчету дыхательного объема 
(6 мл/кг) и допустимому уровню пикового давления 
в дыхательных путях (30 мм рт. ст.) при проведении 
ИВЛ остаются прежними.

В 2019  году в  клинических рекомендациях 
впервые появился раздел, посвященный лечению 

Лечение тромбоэмболии ветвей легочной артерии в остром периоде
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правожелудочковой недостаточности у  больных 
с легочной эмболией. При этом основные стратегии 
представлены в  виде таблицы: прежней остается 
рекомендация использовать умеренную нагрузку 
объемом (инфузия не более 500 мл кристаллоидов 
за  15–30  минут). Несмотря на  то, что в  повсед-
невной клинической практике необходимость ис-
пользования катехоламинов у пациентов с неста-
бильной гемодинамикой обычно не  вызывает со-
мнений, впервые рекомендация по использованию 
вазопрессорной (норадреналин 0,1–1,0 мкг/кг/мин) 
и инотропной (добутамин 2–20 мкг/кг/мин) с клас-
сом  IIa, уровнем доказательности «C» появилась 
в клинических рекомендациях по лечению легочной 
эмболии только сейчас. Любопытно, что результаты 
исследований, на которые ссылаются европейские 
эксперты, опубликованы около 30 лет назад [1, 2].

Также впервые рекомендуется рассматривать 
возможность применения экстракорпоральной мем-
бранной оксигенации (ЭКМО) (IIb C) в комбинации 
с  проведением хирургической эмболэктомии или 
катетерными методами лечения, в  случаях реф-
рактерного шока или остановки кровообращения, 
и эта позиция основана на результатах нескольких 
недавно опубликованных исследований. При этом 
на сегодняшний день данные об эффективности изо-
лированного использования ЭКМО противоречивы. 
В случае развития остановки кровообращения ре-
комендуется проведение расширенного комплек-
са реанимационных мероприятий в  соответствии 
с действующими рекомендациями.
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Проведение тромболитической терапии у паци-
ентов с массивной ТЭЛА и обструктивным шоком 
относится к  рекомендациям  I класса, разрешено 
использовать рекомбинантный тканевой активатор 
плазминогена, стрептокиназу и  урокиназу. Наи-
лучшие результаты достигаются в первые 48 часов 
с момента появления симптомов, однако системный 
тромболизис при наличии показаний может приме-
няться вплоть до 14‑х суток заболевания.

Класс рекомендаций по  использованию хи-
рургической эмболэктомии и катетерных методов 
(аспирационной, механической, реолитической 
тромбэктомии и комбинированных техник) повы-
шен с уровня IIb до IIa. Однако доказательства эф-
фективности данных методов получены преимуще-
ственно из регистровых исследований, и отдален-
ные результаты изучены недостаточно.

Наконец, новой позицией в рекомендациях явля-
ется использование мультидисциплинарного подхо-
да к лечению пациентов высокого риска и, в отдель-
ных случаях, промежуточного риска, исходя из до-
ступных ресурсов и уровня экспертизы в каждом 
конкретном стационаре (класс рекомендации IIa). 
Данная рекомендация базируется на современном 
системном видении организации экстренной помо-
щи и может быть реализована с привлечением спе-
циалистов на удаленной основе, то есть с использо-
ванием телемедицинских технологий [4].

Таким образом, новые рекомендации по лече-
нию легочной эмболии содержат детализирован-
ное описание подходов к лечению обструктивного 
шока (гемодинамической поддержки, восстановле-
ния перфузии) и поддерживают командный подход 
к лечению наиболее тяжелых пациентов.

При оказании экстренной помощи пациентам 
групп наиболее высокого риска время жестко ли-
митировано. Поэтому ответственность при при-
нятии клинических решений чрезвычайно высо-
ка. Это определяет необходимость формирования 
простых алгоритмов диагностики и  лечения, по-
зволяющих использовать подходы с  доказанной 
эффективностью у максимального числа пациентов 
с минимальными временными задержками. В Реко-
мендациях 2014  года алгоритм оказания помощи 
больным высокого риска (с шоком или артериаль-
ной гипотензией) ориентирован на отбор больных 
для реперфузионного лечения по результатам КТ 
с единственной альтернативой в виде ЭхоКГ оценки 
признаков острой перегрузки правых камер в слу-
чае, если КТ недоступна. Аналогичный алгоритм 
приводится и в новой редакции рекомендаций. Од-
нако в приложении к основному тексту представлен 
более детализированный алгоритм, в котором при 
подозрении на ТЭЛА высокого риска рекомендует-

ся регистрация электрокардиограммы, выполнение 
ЭхоКГ и немедленное начало инфузии нефракцио-
нированного гепарина, ингаляции кислорода, вну-
тривенное введение жидкости в объеме 200–500 мл 
и, при необходимости, инфузии вазопрессоров 
и/или инотропов и респираторной поддержки в ка-
честве первого этапа оказания помощи. Если стаби-
лизации состояния пациента добиться не удается, 
следует рассматривать возможность подключения 
ЭКМО. Затем предполагаются верификация диа-
гноза с помощью КТ и проведение реперфузионной 
терапии: системного тромболизиса либо хирурги-
ческого лечения (эмболэктомии или катетерных 
методов лечения).

Таким образом, в  модифицированной версии 
алгоритма детально описан практический подход 
к лечению наиболее тяжелых пациентов с ТЭЛА, 
направленный на  первоначальную стабилизацию 
состояния пациента, точную диагностику и выбор 
наиболее подходящего метода реперфузионного 
лечения. Обратной стороной является отсутствие 
компромиссов в отношении требований к возмож-
ностям стационаров, оказывающих экстренную 
помощь пациентам с  ТЭЛА высокого риска  — 
в соответствии с алгоритмом необходимо наличие 
доступных в режиме 24/7 хорошо оснащенного реа-
нимационного отделения, службы ультразвуковой 
диагностики, КТ, ангиографической лаборатории, 
возможности проведения ЭКМО, кардиохирурги-
ческого отделения с  возможностью выполнения 
экстренных вмешательств. По-видимому, это озна-
чает очередной шаг в сторону от нозологического 
подхода к организации экстренной помощи на ре-
гиональном уровне  — все тяжелые и  нестабиль-
ные пациенты должны направляться в учреждения, 
располагающие всеми ключевыми современными 
технологиями диагностики и лечения, доступными 
в круглосуточном режиме.

Главной иллюстрацией Рекомендаций 2019 го-
да, отражающей их структуру и основные позиции, 
является схематическое представление стратегии 
оказания помощи пациенту с  острой ТЭЛА в  за-
висимости от  результатов стратификации риска. 
В сравнении с Рекомендациями 2014 года данная 
схема имеет два существенных отличия. Во‑первых, 
из стратегии исключена диагностическая часть — 
речь идет о подходах к лечению у пациентов с уже 
установленным диагнозом острой легочной эмбо-
лии. Во‑вторых, первоначальную стратификацию 
между группами промежуточного и низкого риска 
предлагается проводить не  на  основании оцен-
ки только по  шкалам PESI или sPESI, как ранее, 
а на основании комбинации признаков, включаю-
щих, помимо названных шкал, также наличие или 
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отсутствие дисфункции ПЖ и  оценку по  шкале 
Hestia, учитывающей общий риск и коморбидность 
(в частности, геморрагический риск, болевой син-
дром, нарушения функции почек и  печени, иные 
показания к госпитализации продолжительностью 
более суток) [5].

Пациенты, не имеющие клинических признаков 
тяжести заболевания (оценка по шкалам), других 
оснований для госпитализации и ограничений в до-
ступности медицинской помощи на амбулаторном 
этапе, могут быть выписаны на амбулаторное лече-
ние. В случае наличия факторов, ограничивающих 
доступность амбулаторной помощи (включая необ-
ходимую социальную поддержку), рекомендуется 
госпитализация.

При наличии критериев тяжести заболевания 
и/или дисфункции ПЖ дальнейшая стратификация 
риска между группами промежуточно-высокого 
и  промежуточно-низкого рисков осуществляется 
на основании оценки уровня тропонина. Все паци-
енты из вышеперечисленных групп риска должны 
быть госпитализированы, а больные с повышением 
уровня тропонина — находиться под мониторным 
наблюдением. Пациенты с  нестабильной гемоди-
намикой на  ранних этапах оценки должны быть 
выделены в  отдельную когорту, нуждающуюся 
в гемодинамической поддержке и реперфузионной 
терапии в кратчайшие сроки.

Важнейшим первым шагом новой стратегии, от-
личающим ее от предыдущей версии клинических 
рекомендаций, является назначение антикоагулянт-
ной терапии всем пациентам с верифицированной 
ТЭЛА, независимо от группы риска, включая па-
циентов низкого риска, которые должны быть вы-
писаны на амбулаторное лечение.

В целом можно заключить, что новая версия ре-
комендаций в части лечения пациентов с легочной 
эмболией в остром периоде стала более детализи-
рованной, более ориентированной на практические 
аспекты оказания помощи с использованием всего 
спектра доступных современных технологий.
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Новые рекомендации ESC/ERS предписывают 
назначение антикоагулянтов всем больным ВТЭО 
на срок 3 месяца и более. В отличие от формули-
ровки «не менее 3 месяцев» это настраивает на обя-
зательный поиск аргументов в пользу продленной 
терапии.

Продление антикоагулянтной терапии по исте-
чении 3‑месячного периода обязательной антикоа-
гуляции, рекомендуемой любому пациенту с уста-
новленным диагнозом венозной тромбоэмболии, 
должно определяться риском ее рецидива. Новые 
рекомендации предлагают классифицировать фак-
торы риска рецидива венозных тромбоэмболий 
(ВТЭ) в соответствии с высоким, средним или низ-
ким риском рецидива (таблица 11 полнотекстовой 
версии рекомендаций) со  ссылкой на  результаты 
обсервационного исследования с отменой антико-

Принципы наблюдения и лечения больного 
в отдаленные сроки после тромбоэмболии легочной артерии

Е. М. Нифонтов
ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет 
имени академика И. П. Павлова» Минздрава России, Санкт-Петербург

агулянтов в сроки от 6 недель до 6 месяцев после 
эпизода ВТЭ и наблюдением в течение 2 лет [1] и си-
стематического обзора, включающего когортныe 
проспективныe и  рандомизированные исследова-
ния с наблюдением в течение 1–2 лет после отме-
ны трехмесячной терапии антикоагулянтами [2], 
которая в обоих случаях представлена практически 
исключительно антагонистами витамина К.

Отмечено, что чем выше риск первичного эпизо-
да ВТЭ, тем ниже риск рецидива повторного собы-
тия; и наоборот, чем менее значимым является фак-
тор риска, на фоне которого произошло событие, тем 
выше риск рецидива. Так, низкий риск рецидивов 
(менее 3 % в год) ожидается у больных, имеющих 
в  момент развития первичного эпизода венозной 
тромбоэмболии большие обратимые (транзитор-
ные) факторы, связанные с более чем 10‑кратным 
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повышением риска по сравнению с пациентами без 
фактора риска. Наличие обратимых (транзиторных) 
факторов, связанных с менее чем 10‑кратным уве-
личением риска первичной венозной тромбоэмбо-
лии, указывает на  средний риск рецидива (3–8 % 
в год). Средний риск рецидива имеют и больные, 
имеющие постоянные (персистирующие) факторы 
риска (без онкологического заболевания), например, 
воспалительное заболевание кишечника или ауто-
иммунные заболевания в активной фазе. К этой же 
группе риска рецидива отнесены и лица без уста-
новленных факторов риска первичной тромбоэм-
болии. Высокий риск рецидива ТЭЛА (более 8 % 
в год) имеют больные с активным онкологическим 
процессом, а также перенесшие один или несколько 
предыдущих эпизодов ВТЭ в отсутствие основного 
обратимого (транзиторного) фактора и лица с анти-
фосфолипидным синдромом.

Следует подчеркнуть, что приведенные в каче-
стве примеров факторы риска ВТЭ не соответству-
ют перечню риск-факторов ВТЭО, которые пред-
ставлены в  3‑м разделе рекомендаций. Факторы 
риска ВТЭО в этих двух разделах имеют существен-
ные различия по своим позициям и уточняющим 
характеристикам, поэтому не могут быть отождест-
влены. Очевидно, что не все факторы риска ВТЭО 
достаточно оценены с  позиций риска рецидивов. 
В  частности, касательно вопроса тромбофилий, 
относящихся к группе факторов умеренного риска 
ВТЭ, определенных рекомендаций не  сформули-
ровано. Предшествующие исследования показали, 
что поиски лабораторных маркеров тромбофилии 
мало что дают для прогнозирования рецидивов ВТЭ 
[1]. Между тем «исследование тромбофилического 
статуса» необоснованно широко применяется в кли-
нической практике. Нередко результаты исследова-
ний, выявляющие молекулярно-генетические пре-
дикторы тромбофилий с низкой пенетрантностью, 
отождествляются с  диагнозом «тромбофилия», 
в то время как собственно состояние свертывающей 
системы крови не может оцениваться из-за прово-
димой антикоагулянтной терапии, что приводит 
к  неоправданному назначению антикоагулянтов 
на  длительный срок. С  другой стороны, высоко-
пенетрантные варианты тромбофилий, особенно 
при их сочетании с провоцирующими факторами, 
требуют пролонгированной, иногда пожизненной 
антикоагулянтной терапии.

Нужна ясная позиция и  в  выборе антикоагу-
лянта. Хотелось бы, чтобы этот вопрос получил 
квалифицированную оценку в  рекомендациях 
и не ограничивался бы только антифосфолипидным 
синдромом, при выявлении которого рекомендует-
ся длительная терапия антагонистами витамина К, 

так как прямые оральные антикоагулянты оказались 
менее эффективными в предотвращении рецидивов 
ВТЭ [3].

Система стратификации на основе рисков реци-
дива кажется привлекательной, однако она не пред-
лагается к практическому использованию, и в ре-
комендациях по срокам антикоагулянтной терапии 
нет ссылки на высокий, средний или низкий риск 
рецидива. Возможно, по мере накопления сведений 
о  рисках рецидива ВТЭ при преимущественном 
применении новых оральных антикоагулянтов си-
стема стратификации рисков будет усовершенство-
вана, что существенно упростит принятие практи-
ческих решений.

На сегодняшний день лечение пероральными 
антикоагулянтами в течение неопределенного срока 
рекомендовано пациентам, имеющим рецидив ВТЭ, 
не связанный с основным обратимым (транзитор-
ным) фактором риска, оно может быть рассмотрено 
пациентам с первым эпизодом ТЭЛА без выявлен-
ного фактора риска, с первым эпизодом ТЭЛА, свя-
занным с малым обратимым (транзиторным) фак-
тором риска, или если первый эпизод связан с по-
стоянным (персистирующим) фактором риска.

Термины «спровоцированный» или «неспро-
воцированный» эпизод ВТЭ не  рекомендованы 
к использованию, поскольку потенциально вводят 
в заблуждение и затрудняют принятие решения от-
носительно продолжительности антикоагулянтной 
терапии.

При проведении продленной терапии должны 
учитываться риски кровотечений, и не стоит пре-
небрегать возможностью уменьшения дозы анти-
коагулянта по  истечении 6  месяцев терапии, что 
опирается на доказательную базу, касающуюся при-
менения апиксабана и ривароксабана [4, 5].
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Антикоагулянтная терапия является основ-
ным методом консервативного лечения ТЭЛА, 
носит пролонгированный характер и  аналогична 
таковой при тромбозе глубоких вен. В последнее 
десятилетие выбор препаратов для перорального 
применения существенно расширился и  был до-
полнен новой группой — прямыми ингибиторами 
факторов свертывания крови (ПОАК; в аббревиа-
туре Рекомендации ESC/ERS 2019 года — NOAC 
(s) — Non-vitamin K antagonist oral anticoagulant (s), 
которые могут быть препаратами выбора вместо 
антагонистов витамина К (АВК) (группа моноку-
маринов — варфарин)). Более того, проведенные 
клинические исследования, подкрепленные реаль-
ной клинической практикой и анализом регистров, 
позволили вывести эту группу препаратов на пер-
вое место и отдавать им предпочтение в лечении 
ТЭЛА. Во  многих клинических рекомендациях, 
в том числе и в Российских клинических рекомен-
дациях по диагностике, лечению и профилактике 
ВТЭО 2015 года зафиксирована данная тактика [1]. 
Что же нового несут в себе ESC/ERS рекомендации 
2019 года по диагностике и лечению острой ТЭЛА? 
ПОАК однозначно определены как препараты вы-
бора для лечения ТЭЛА при отсутствии противопо-
казаний к их назначению. В качестве альтернативы 
рассматриваются АВК препараты (класс I, уровень 
А) [2]. Отдельно рассматриваются ситуации ТЭЛА 
высокого риска и отдельные случаи промежуточно-
го риска, клиническое решение при которых должно 
приниматься в составе междисциплинарной коман-
ды в зависимости от ресурсов и опыта, доступных 
в каждом лечебно-профилактическом учреждении 
(класс II, уровень А).

Более строгие правила представлены в разделе 
«Что делать и что нельзя делать на основании дан-
ных рекомендаций» (‘what to do’ and ‘what not to do’ 
messages from the Guidelines), все позиции раздела 
имеют I или III класс рекомендаций, а также уровень 
доказанности А: ПОАК (апиксабан, дабигатран или 
ривароксабан) предпочтительны в выборе лечебной 
тактики при острой ТЭЛА по сравнению с АВК-
препаратами. Однако их нельзя использовать при 
тяжелой почечной недостаточности и при наличии 
антифосфолипидного синдрома.

Длительность антикоагулянтной терапии  — 
один из основных тактических вопросов в лечении 
первого эпизода ТЭЛА. В Российских клинических 

Прямые оральные антикоагулянты и возможность применения 
редуцированных доз для продленной антикоагулянтной терапии

Т. В. Вавилова
ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург

Рекомендациях 2015 года лечебная тактика опреде-
лена расплывчато и описана следующим образом: 
«Общая продолжительность лечения антикоагу-
лянтами зависит от  наличия и  характера факто-
ров, предрасполагающих к рецидиву заболевания, 
наличия ВТЭО в  анамнезе, распространенности 
тромбоза и ряда других обстоятельств (таблица 5). 
Она должна составлять не менее 3–6 месяцев» [1]. 
Не вполне четко прописана длительность терапии 
при наличии обратимого фактора риска или неспро-
воцированной ТЭЛА. Наконец, обозначена возмож-
ность продленной антикоагулянтной терапии по-
сле первого неспровоцированного эпизода ТЭЛА 
на неопределенно долгий срок «при низком риске 
кровотечений и  возможности поддерживать ста-
бильный уровень антикоагуляции (уровень 1 В)».

Рекомендации ESC/ERS 2019 года на основании 
накопившейся доказательной базы уделяют боль-
шое внимание и вносят определенность в вопрос 
длительности антикоагулянтной терапии при ТЭЛА, 
посвящая ей отдельную главу. Задачи антикоагу-
лянтной терапии разделены на  2  части: лечение 
в острой фазе ТЭЛА, на сроке 6 месяцев и предупре-
ждение повторных эпизодов на длительный срок. 
Отмечено, что если у пациента с первым эпизодом 
ВТЭ в варианте ТЭЛА и тромбоза глубоких вен за-
болевание рецидивирует как ТЭЛА, то оно имеет 
двукратно повышенный риск фатального исхода 
по сравнению с рецидивом тромбоза глубоких вен 
[3, 4]. Сравнение различных режимов длительности 
терапии выполнено в исследованиях Landmark [5, 
6]. Результаты показали, что частота рецидивов со-
поставима в группах, получавших терапию в тече-
ние 3–6 месяцев или более, и польза от продленного 
приема антикоагулянтов частично нивелировалась 
увеличением риска кровотечений. Фокус был на-
правлен на выделение группы пациентов, нужда-
ющихся в продленной или неопределенно долгой 
антикоагулянтной терапии. Решающее значение 
для оптимизации выбора тактики и  обеспечения 
приверженности терапии имеет вовлечение паци-
ента в процесс принятия решений. Таким образом, 
в рекомендациях рассмотрены два одновременных 
подхода: оценка риска повторного эпизода ТЭЛА 
и  определение риска кровотечений, связанных 
с приемом антикоагулянтов.

В наблюдениях за  больными, перенесшими 
ТЭЛА, рецидивы отмечены примерно в 2,5 % слу-
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чаев в год при наличии преходящего фактора ри-
ска по сравнению с 4,5 % у лиц без определенного 
фактора риска (в том числе рака, известной тром-
бофилии или какого-либо транзиторного триггера). 
Анализ рандомизированных исследований послед-
них 15 лет позволил разделить больных в соответ-
ствии с риском повторного эпизода на 5 групп: I — 
ВТЭО возникли в связи с «большим» преходящим 
или обратимым фактором риска (чаще опасное 
хирургическое вмешательство или травма); II  — 
указанный эпизод может быть частично объяснен 
присутствием малого преходящего или обратимого, 
либо постоянного, но  не  онкологического факто-
ра; III — указанный эпизод развился в отсутствие 
идентифицируемого фактора риска; IV — один или 
более эпизодов ВТЭО в анамнезе и выявленными 
фоновыми большими протромботическими факто-
рами, например, антифосфолипидным синдромом; 
V — наличие активного злокачественного новооб-
разования. Последнее обстоятельство формирует 
также и существенный риск кровотечений.

Отдельно обозначено мнение экспертов отно-
сительно тромбофилии. К  клинически значимым 
в развитии ТЭЛА и последующих рецидивов отне-
сены подтвержденный дефицит естественных анти-
коагулянтов — антитромбина, протеина С и протеи-
на S, гомозиготное носительство мутаций — гена 
фактора V (Leiden) и гена протромбина G20210A. 
На  основании этого рассмотрена целесообраз-
ность тестирования на  наличие указанных пози-
ций (плюс наличие антифосфолипидных антител 
и волчаночного антикоагулянта) у лиц, перенесших 
ТЭЛА в возрасте < 50 лет, при условии отсутствия 
идентифицируемого фактора риска, и особенно при 
наличии семейной истории ВТЭО [7]. В таких слу-
чаях тестирование может помочь принять решение 
о  необходимости длительной антикоагулянтной 
терапии. В то же время на сегодняшний день нет 
доказательств клинической пользы продленного 
лечения антикоагулянтами для носителей гетерози-
готного варианта фактора V Лейден или протромбин 
20210GA. К сожалению, в рекомендациях не указа-
ны сроки проведения тестирования в соответствии 
с фазой ТЭЛА и не обозначена опасность получения 
ложноположительных результатов (за исключением 
генетического анализа) в остром периоде тромбо-
эмболии и на фоне антикоагулянтной терапии.

В рекомендациях приведены некоторые преди-
ктивные модели определения риска повторного эпи-
зода ТЭЛА (шкала Vienna, HERDOO2, DASH tool, 
DAMOVES, Ottawa), но  польза их клинического 
применения окончательно не определена.

Риск кровотечений на фоне антикоагулянтной 
терапии присущ в большей мере АВК-препаратам 

(примерно 3 % в год), но на 40 % снижен при ис-
пользовании ПОАК [8]. К основным доказанным 
факторам риска отнесены: возраст > 75 лет, пред-
шествующие кровотечения (не  ассоциированные 
с устранимыми или курабельными причинами) или 
анемия, активный раковый процесс, ранее перене-
сенный инсульт (геморрагический или ишемиче-
ский), хроническая болезнь почек или печени, со-
путствующая антиагрегантная терапия или прием 
нестероидных противовоспалительных препаратов, 
другие тяжелые острые или хронические заболе-
вания, недостаточный контроль антикоагулянтной 
терапии (если необходим). В рекомендациях пред-
ставлены шкалы оценки риска кровотечений (OBRI, 
RIETE, HAS-BLED, VTE-BLED, Kuijer и другие), 
которые могут быть использованы наряду с выявле-
нием и оценкой отдельных причин в момент начала 
лечения антикоагулянтами. Также указана необхо-
димость регулярно (например, один раз в год у па-
циентов с низким риском и каждые 3 или 6 месяцев 
у пациентов с высоким риском) переоценивать ри-
ски кровотечений. Оценка риска должна использо-
ваться для выявления и лечения модифицируемых 
факторов и суммарно может повлиять на принятие 
решений о продолжительности и режиме/дозе при-
ема антикоагулянтов после острой ТЭЛА.

Однозначно новым является четкое указание 
на возможность применения сниженных доз ПОАК 
(апиксабана и ривароксабана) для продленной анти-
коагулянтной терапии при наличии риска рециди-
ва, низкого риска кровотечений и с учетом предпо-
чтений пациента. Рекомендации по длительности 
антикоагулянтной терапии (кроме онкологических 
больных) суммированы в таблице 8.4. новых евро-
пейских рекомендаций [2].
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Наличие онкологического заболевания ассоции-
ровано с увеличением риска ВТЭ в 4–7 раз по срав-
нению с общей популяцией [1] и регистрируется 
у  4–18 % пациентов в  год с  активным онкологи-
ческим процессом [2]. Согласно стратификации 
факторов риска ВТЭ не только онкологическое за-
болевание, но и текущая химиотерапия относятся 
к группе факторов умеренного риска (ОШ 2–9) [3]. 
Риск ВТЭ различается в зависимости от характера 
онкологического процесса и локализации. С наи-
большим риском ВТЭ, который дополнительно 
увеличивается в  2  раза при метастазировании, 
ассоциированы рак поджелудочной железы, лег-
ких, яичников, желудка, миеломная болезнь. Он-
кологическое заболевание у  пациентов с  ТЭЛА 
является одним из  наиболее значимых факторов, 
усугубляющих тяжесть ТЭЛА и  увеличивающих 
риски неблагоприятных исходов в течение 30 дней 
после тромботического эпизода, в связи с чем он-
копатология внесена в качестве самостоятельного 
фактора риска PESI в  существующие рекоменда-
ции. Наличие активного онкологического процесса 
входит в пересмотренную шкалу Geneva клиниче-
ской оценки вероятности ТЭЛА. Об  «активном» 
онкологическом заболевании можно говорить при 
наличии одного из следующих критериев: обнару-
жение рака в течение последних 6 месяцев; наличие 
признаков рецидивирования/прогрессирования он-
кологического заболевания; факт лечения по поводу 
онкологического заболевания [4]. У онкологических 
больных, наряду с высоким риском тромбообразо-
вания, существует и повышенный риск кровотече-
ния, обусловленный как инвазивным опухолевым 
ростом с деструкцией тканей, так и сопутствующей 
химиотерапией и тромбоцитопенией.

Оценка уровня D‑диметров в диагностике ТЭЛА 
низкой вероятности у пациентов с онкологическим 
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Тактика ведения при венозных тромбозах 
у пациентов с онкологическим заболеванием
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ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург

заболеванием имеет низкую специфичность, по-
скольку уровень D‑димера исходно зачастую по-
вышен и  ассоциирован с  активностью процесса 
и метастазированием. Остается неясным, насколь-
ко ориентирование на  возраст-зависимые уровни 
D‑димеров увеличат диагностическую чувстви-
тельность и  специфичность исключения ТЭЛА, 
ассоциированной с онкопатологией [5].

В Рекомендациях 2019  года не  выделяют от-
дельной стратегии ведения пациентов с ТЭЛА вы-
сокого риска, ассоциированной с онкопатологией. 
Тем не менее проведение тромболитической тера-
пии у пациентов с онкологическим заболеванием 
следует обсуждать индивидуально с учетом нали-
чия противопоказаний и, в первую очередь, в связи 
с высоким риском кровотечений. Наличие опухоли 
или метастазов в  центральную нервную систему 
является абсолютным противопоказанием к прове-
дению системного тромболизиса [6]. Данных о ре-
зультатах тромбэктомии из легочной артерии при 
ТЭЛА высокого риска у онкологических пациентов 
также крайне мало.

За последние 5  лет опубликованы результаты 
нескольких рандомизированных клинических ис-
следований (РКИ) и  метаанализов, посвященных 
применению низкомолекулярных гепаринов (НМГ), 
ПОАК и АВК непосредственно у онкологических 
пациентов с  ВТЭ, что нашло отражение в  новых 
Рекомендациях 2019 года. По данным метаанализа 
2015 года, включавшем 10 РКИ с участием 3242 он-
кологических пациентов с ВТЭ, пролонгированная 
терапия НМГ превосходила АВК и  сопровожда-
лась значимым снижением риска рецидива ВТЭ 
у  пациентов с  онкологическими заболеваниями 
на 40 % при сопоставимом уровне риска кровоте-
чений [7]. Поэтому НМГ по-прежнему остаются 
«золотым стандартом» в лечении и профилактике 
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рецидива ВТЭ в течение 6 месяцев после первич-
ного события с увеличением уровня доказанности 
В до А (класс рекомендаций IIa) [3]. Тем не менее 
абсолютное число рецидивов венозных тромбозов 
даже на фоне терапии НМГ остается довольно вы-
соким (7–9 %) по сравнению с пациентами без он-
копатологии (1,5–3 %), получающих пероральные 
антикоагулянты.

В настоящее время завершено несколько РКИ, 
посвященных изучению эффективности и безопас-
ности ПОАК против НМГ у онкологических паци-
ентов с ВТЭ. Несмотря на то, что в исследованиях 
Hokusai-VTE и SELECT-D, где эффективность эн-
доксабана и ривароксабана сравнивалась с дальте-
парином, не выявлено преимуществ при примене-
нии этих препаратов в отношении профилактики 
рецидива ВТЭ и более низкого риска кровотечений 
по сравнению с терапией НМГ [8, 9], результаты 
этих РКИ впервые позволили сформулировать ре-
комендации по применению ПОАК и, в частности, 
ривароксабана и  эдоксабана, у  пациентов с  ВТЭ 
на фоне онкопатологии (таблица 8.6). Пациентам 
с  острой ТЭЛА и  онкологическим заболеванием, 
в особенности с опухолями желудочно-кишечного 
тракта, рекомендуется продолжать терапию НМГ 
в течение ≥ 3–6 месяцев. Аналогичный подход сле-
дует использовать при невозможности пероральной 
терапии вследствие проблем с приемом или всасы-
ванием препарата, а также у пациентов с тяжелым 
поражением почек. Кроме того, при совместном 
назначении ПОАК с рядом химиотерапевтических 
и антиангиогенных лекарственных препаратов мо-
жет снижаться эффективность последних и увели-
чиваться риск кровотечений из-за повышения кон-
центрации ПОАК в сыворотке крови, в частности 
Р‑гликопротеиновый транспорт и метаболический 
путь с участием CYP3A4 подавляется гормональ-
ными препаратами, ингибиторами тирозинкиназы 
и, напротив, индуцируется доксорубицином, вин-
бластином [6]. Кроме того, для большинства ПОАК, 
за исключением дабигатрана, антидоты пока не вош- 
ли в клиническую практику.

У пациентов с ожидаемым низким риском кро-
вотечения и при отсутствии опухолей желудочно-
кишечного тракта выбор между НМГ и  ПОАК 
определяется лечащим врачом с  учетом предпо-
чтений пациента.

Уже после выхода настоящих рекомендаций 
в октябре 2019 года опубликованы результаты РКИ 
ADAM VTE, в котором оценивалась эффективность 
терапии апиксабаном по сравнению с дальтепари-
ном у  300  онкологических пациентов с  ВТЭ. Ре-
зультаты данного исследования существенно от-
личаются от предшествующих РКИ с применени-

ем ПОАК. Так, рецидив ВТЭ наблюдался в 0,7 % 
случаев в группе апиксабана по сравнению с 6,3 % 
в группе дальтепарина (ОР 0,099; 95 % ДИ, 0,013–
0,780, p = 0,0281). Частота больших кровотече-
ний или клинически значимых небольших крово-
течений составляла 6 % и  не  различалась между 
группами. Возможно, более низкая частота боль-
ших кровотечений в  данном исследовании была 
обусловлена меньшим числом пациентов с раком 
верхних отделов желудочно-кишечного тракта 
(4,8 % в группе апиксабана и 2,7 % в группе дальте-
парина) по сравнению с РКИ SELECT-D [10]. Тем 
не менее, несмотря на обнадеживающие результа-
ты РКИ ADAM VTE, количество пациентов в РКИ 
небольшое, что не позволяет сделать определенные 
выводы об эффективности и безопасности терапии 
апиксабаном в качестве вторичной профилактики 
ВТЭ у онкологических пациентов.

Продолжаются РКИ у  онкологических паци-
ентов с ВТЭ по оценке эффективности предотвра-
щения рецидива ВТЭ и  безопасности в  отноше-
нии больших кровотечений, такие как CANVAS 
(n  =  940), в  котором будет сравниваться терапия 
любыми ПОАК с терапией НМГ/фондапаринуксом 
с или без АВК в течение 6 месяцев (NCT02744092); 
РКИ CASTA-DIVA (n = 200), в котором пациенты 
будут получать ривароксабан либо дальтепарин в те-
чение 3 месяцев (NCT02746185), РКИ CONKO‑011 
(n = 450) по сравнению ривароксабана и НМГ в те-
чение 3 месяцев лечения (NCT02583191). Ожида-
ются результаты РКИ CARAVAGGIO с включением 
1126 онкологических пациентов с ВТЭ, в котором 
сравнивается терапия апиксабаном и дальтепари-
ном [11].

Интересными для обсуждения представляются 
данные метаанализа, которые не вошли в Рекомен-
дации 2019 года, но в которых отмечена большая 
частота рецидива ВТЭ у  пациентов, получавших 
АВК (9,6 %), по  сравнению с  НМГ (8,4 %) или  
ПОАК (4,9 %) без существенного отличия в часто-
те больших кровотечений (4,1; 4,3; 4,9 % соответ-
ственно) [12].

В последних Рекомендациях 2019 года предло-
жена шкала прогнозирования рецидива ВТЭ в тече-
ние первых 6 месяцев от момента первого эпизода 
тромбоза, которая включает в себя такие параме-
тры, как рак молочной железы (–1  балл), стадия 
метастазирования I или II (–1 балл), женский пол, 
рак легких и предшествующие ВТЭ (+1 балл при 
наличии каждого параметра). Пациенты с суммой 
баллов ≤ 0 имеют низкий риск (≤ 4,5 %), тогда как 
пациенты с суммой баллов ≥ 1 имеют высокий риск 
(≥ 19 %) рецидива ВТЭ [13]. Спустя 3–6 месяцев 
антикоагулянтную терапию можно продолжить, ис-
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пользуя НМГ, или перевести пациента на перораль-
ные антикоагулянты. При отсутствии убедительных 
доказательств решение о  продолжении терапии 
НМГ или переводе на  терапию АВК или ПОАК 
следует принимать индивидуально после оценки 
успеха противораковой терапии, предполагаемого 
риска рецидива венозного тромбоза, риска крово-
течений и  предпочтений пациента. Обязательно 
периодически переоценивать соотношение риска 
и пользы продолжения антикоагулянтной терапии. 
Возможно, что после излечения онкологического 
заболевания риск рецидива ВТЭ снижается и анти-
коагулянты можно отменить. Однако эти критерии 
не всегда понятны.

Установка кава-фильтра у  онкологического 
пациента может обсуждаться при невозможности 
антикоагулянтной терапии вследствие активного 
кровотечения или чрезмерного риска кровотечения 
или рецидивирования ВТЭ на фоне оптимальной 
антикоагулянтной терапии.
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Ведение пациенток с тромбоэмболией легочной артерии во время беременности

Е. В. Карелкина
ФГБУ «НМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург

ВТЭ и, в  частности, ТЭЛА являются одними 
из наиболее распространенных причин материнской 
летальности в развитых странах [1]. Возникновение 
физиологической гиперкоагуляции на фоне эндоте-
лиальной дисфункции и активации системы цито-
кинов [2] предрасполагает к патологическому тром-
бообразованию, которое, в свою очередь, приводит 
к нарушениям микроциркуляции в фетоплацентар-
ном комплексе, в результате чего страдают и мать, 
и плод. По сравнению с небеременными женщина-
ми риск тромбообразования во время беременности 
возрастает до десяти раз, достигая максимума в по-

слеродовом периоде [3, 4]. В Российской Федерации 
отмечается рост показателя материнской смертно-
сти вследствие ТЭЛА от 0,51 на 100 тыс. рожденных 
живыми в 2014 году до 0,64 в 2016 году [5].

По сравнению с предыдущими Европейскими 
рекомендациями 2014  года раздел, посвященный 
диагностике ТЭЛА во время беременности, значи-
тельно расширен, а  также подвергся некоторому 
пересмотру, что, вероятно, связано как с  разви-
тием диагностических возможностей за  прошед-
ший период, так и накопленным опытом в ведении 
данной группы пациентов. Впервые разработан 
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и представлен графически алгоритм обследования 
беременной женщины при подозрении на  ТЭЛА, 
при этом сделан отдельный акцент на предпочти-
тельном использовании методов современной ви-
зуализации, позволяющих добиться максимально 
низкого уровня облучения как матери, так и плода. 
Как и в Европейских рекомендациях по ведению 
беременных с  сердечно-сосудистой патологией 
2018 года, обследование при подозрении на ТЭЛА 
рекомендовано начинать с выполнения рентгеногра-
фического исследования грудной клетки и ультра-
звуковой допплерографии вен нижних конечностей 
с компрессионными пробами. При отсутствии при-
знаков патологических изменений рекомендовано 
продолжить диагностический поиск с  помощью 
лучевых визуализирующих методик. Еще несколько 
лет назад в литературе и, в том числе, в самих Ре-
комендациях 2014 года обсуждались повышенные 
риски проведения КТ-АПГ в связи с дополнитель-
ной экспозицией молочных желез, повышающей 
пожизненный риск развития онкологии. В  связи 
с  этим преимущество отдавалось перфузионной 
сцинтиграфии легких как диагностическому методу 
выбора. В Рекомендациях 2019 года отмечено, что 
в настоящее время появились методы, позволяющие 
уменьшить воздействие излучения без ущерба для 
качества изображения. К ним относятся уменьше-
ние анатомического охвата сканирования, снижение 
киловольтажа, использование альтернативных ме-
тодов реконструкции, а также сокращение перио-
да мониторинга контрастного компонента. В связи 
с  этим при использовании современных методов 
КТ-визуализации доза экспозиции на материнскую 
грудь оценивается как средняя доза и  составляет 
3–4 мГр, а влияние на риск развития рака у матери 
при использовании таких технологий оценивается 
как незначительное (по данным литературы, риск 
возникновения рака в течение жизни увеличивается 
на 1,0003–1,0007). Таким образом, избегать выпол-
нения КТ-АПГ только на основании увеличения ве-
роятности развития рака груди у матери не является 
обоснованным. Отмечено, что обе методики, как 
перфузионная сцинтиграфия легких, так и КТ-АПГ, 
сопоставимы по уровню информативности и безо-
пасности и одинаково могут быть рекомендованы 
для исключения ТЭЛА во  время беременности, 
а выбор методики обследования должен определять-
ся наличием опытных специалистов и имеющимися 
ресурсами медицинских учреждений. Также обсуж-
даются возможности использования таких методик, 
как вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия 
легких и МРТ с гадолинием. Однако в связи с недо-
статочным количеством данных по  безопасности 
их использование у беременных не рекомендуется. 

Также, по-прежнему, рутинно не рекомендовано вы-
полнение инвазивной АПГ в связи с высокой экс-
позицией плода (2,2–3,7 мЗв).

Вопрос диагностической значимости D‑димера 
во время беременности до сих пор остается откры-
тым и дискутабельным. Как известно, во время бе-
ременности уровень D‑димера прогрессивно уве-
личивается и  в  третьем триместре беременности 
превышает пороговое значение «исключения» ве-
нозной тромбоэмболии почти у четверти беремен-
ных женщин. В настоящих рекомендациях предла-
гается выполнять оценку уровня D‑димера вместе 
со  стратификацией риска для исключения ТЭЛА 
во время беременности или в послеродовом периоде 
(IIa B), однако не обозначаются пороговые значения, 
на которые следует ориентироваться.

Раздел лечения ТЭЛА у  беременных не  пре-
терпел существенных изменений, никакой до-
полнительной информации по  антикоагулянтной 
терапии, которую можно было  бы использовать 
во  время беременности, не  появилось, и  в  силе 
остаются Рекомендации 2014  года: рекомендова-
но использование НМГ, имеющих, по сравнению 
с нефракционированными гепаринами (также без-
опасными для применения во время беременности), 
более предсказуемую фармакокинетику и  более 
благоприятный профиль рисков. Что касается реко-
мендованных доз — используются аналогичные до-
зировки, применяемые у небеременных пациенток, 
рассчитанные на основании массы тела на начало 
беременности с частотой введения один или 2 раза 
в сутки. В настоящее время нет данных о клини-
ческой пользе и вреде частых корректировок дозы 
НМГ на основе массы тела во время беременности, 
а мониторинг анти-Ха активности не рекомендован 
для рутинного применения, за исключением ситуа-
ций, сопровождающихся наличием специфических 
факторов высокого риска (рецидивирующее ВТЭ, 
почечная недостаточность и  экстремальные зна-
чения массы тела). Что касается родоразрешения, 
то у женщин, получающих терапевтическую НМГ, 
особое внимание следует уделять плановым родам, 
рекомендуется перевод с НМГ на нефракциониро-
ванный гепарин в сроки ≥ 36 часов до предполагае-
мого родоразрешения. Введение нефракциониро-
ванного гепарина следует прекратить за 4–6 часов 
до  предполагаемого родоразрешения, а  значение 
активированного частичного тромбопластинового 
времени должно быть в пределах нормы. До сих 
пор отсутствуют данные по оптимальным времен-
ным интервалам возобновления терапии НМГ после 
родоразрешения, сроки будут зависеть от способа 
родоразрешения и оценки рисков тромбоза/крово-
течений мультидисциплинарной бригадой. Терапию 
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В новом руководстве ECS/ERS предлагает-
ся комплексная модель ведения пациента после 
перенесенной тромбоэмболии. В  течение первых 
месяцев после перенесенного эпизода ТЭЛА про-
ходимость легочного сосудистого русла восстанав-

НМГ не следует возобновлять менее чем через 4 ча-
са после удаления эпидурального катетера.

После родоразрешения антикоагулянтная те-
рапия рекомендована на  срок не  менее 6  недель, 
с  минимальной общей продолжительностью ле-
чения 3 месяца. Как НМГ, так и варфарин могут 
назначаться кормящим матерям. Использование 
препаратов группы ПОАК по-прежнему противо-
показано к применению у беременных и кормящих 
женщин.

Впервые в  рекомендациях обсуждаются воз-
можности тромболитической терапии: беременным 
с ТЭЛА высокого риска может быть рекомендовано 
выполнение тромболизиса или даже хирургической 
тромбэктомии (IIa C). Как правило, в  остром пе-
риоде лечения ТЭЛА высокого риска применяется 
нефракционированный гепарин, тромболитическая 
терапия не рекомендована в перипартальном перио-
де, за исключением жизнеугрожающей ТЭЛА. Что 
касается показаний к  имплантации кава-фильтра 
во  время беременности, то  они аналогичны для 
небеременных пациенток, но  надо отметить, что 
опыт их использования во  время беременности 
ограничен, а риск, связанный с процедурой, может 
быть выше, чем у небеременных.

Отдельный акцент сделан на  необходимости 
привлечения междисциплинарной бригады в пла-
нирование тактики ведения женщин с ТЭЛА в до-, 
пери- и послеродовом периоде. Как можно больше 
членов этой команды должны иметь опыт ведения 
ТЭЛА у данной категории пациенток, а выработка 
согласованного и  регламентированного подхода 
к оказанию медицинской помощи позволяет (если 
позволяют сроки) обеспечить эффективный путь 
оказания медицинской помощи.

Появился более подробный раздел, посвящен-
ный эмболии околоплодными водами  — редкого 
состояния, возникающего во время беременности 
или сразу после родов, схожего по симптоматике 
с ТЭЛА, и также являющегося одной из основных 
причин материнской летальности. Сделан акцент 

на трудностях диагностики и на том, что решаю-
щее значение в диагностике этого состояния играют 
осведомленность врача о данной патологии, на том, 
что это всегда клинический диагноз исключения, 
и на необходимости агрессивной тактики лечения 
для улучшения возможных исходов.

В заключение хочется отметить, что оценка ри-
ска возникновения тромботических осложнений 
необходима каждой женщине как на этапе плани-
рования, так и во время беременности, что позво-
лит снизить или предотвратить вероятность раз-
вития сердечно-сосудистых осложнений у данной 
категории пациентов. Также не может не радовать 
тенденция появления или более подробного осве-
щения патологии у  беременных в  современных 
рекомендациях, и, несмотря на то, что накопление 
информации происходит медленно, уже сейчас 
имеются алгоритмы, которые можно использовать 
в практике.
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Отдаленные последствия тромбоэмболии легочной артерии

С. Н. Авдеев
 1 ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И. М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский университет), Москва
 2 ФГБУ «НИИ пульмонологии» ФМБА России, Москва

ливается у подавляющего большинства пациентов, 
поэтому нет необходимости в проведении рутинных 
ангиографических исследований [1]. ХТЭЛГ явля-
ется относительно редким событием, согласно дан-
ным проведенных наблюдательных исследований, 
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заболеваемость ХТЭЛГ в течение первых двух лет 
после ТЭЛА варьирует в диапазоне от 0,1 до 9,1 % 
(в одном из тщательно выполненных исследований 
заболеваемость ХТЭЛГ после тромбоэмболии со-
ставила 3,7 на 1000 пациенто-лет).

Однако, несмотря на невысокую частоту разви-
тия ХТЭЛГ, значительная доля пациентов, перенес-
ших ТЭЛА, в ближайшие 3 года отмечают одышку 
и снижение переносимости физических нагрузок, 
то есть в большинстве случаев одышка и снижение 
физической выносливости не  связаны с  крупны-
ми резидуальными тромбами в легочных артери-
ях, прогрессирующей легочной гипертензией или 
дисфункцией ПЖ [2]. Пропорция таких пациентов 
через 6 месяцев после острого эпизода тромбоэм-
болии составляет от 20 до 75 %, а у 47 % пациентов 
отмечается снижение максимальной аэробной спо-
собности (определяемой как пиковое потребление 
кислорода < 80 % от должных величин). Проведен-
ные исследования дают основания полагать, что 
основной причиной одышки после эпизода ТЭЛА 
у большинства пациентов является декондициони-
рование скелетной мускулатуры, особенно у паци-
ентов с  сопутствующими сердечно-сосудистыми 
и респираторными заболеваниями, а также повы-
шенный индекс массы тела [3].

ХТЭЛГ является крайне неблагоприятным со-
бытием, предрасполагающим к высокой летально-
сти пациентов. В основе патогенеза ХТЭЛГ лежит 
фибротическая трансформация тромбов в легочных 
артериях, которые приводят к фиксированной меха-
нической обструкции легочных артерий, а также ре-
моделирование микроваскулярного русла, которые 
в совокупности являются причиной прогрессирую-
щего повышения легочного сосудистого сопротив-
ления [4]. Клиническая картина ХТЭЛГ напоминает 
картину легочной артериальной гипертензии, хотя 
имеются некоторые особенности (чаще отмечается 
кровохарканье). Для постановки диагноза ХТЭЛГ 
необходимо подтверждение прекапиллярной ле-
гочной гипертензии (среднее давление в легочной 
артерии ≥ 25 мм рт. ст. и давление заклинивания 
легочной артерии ≤ 15 мм рт. ст.) и сегментарного 
дефекта перфузии (предпочтительно по  данным 
вентиляционно-перфузионного сканирования). От-
носительно недавно было предложено новое поня-
тие — хроническая тромбоэмболическая легочная 
болезнь, то  есть состояние, при котором у паци-
ентов с резидуальными тромбами в легочных ар-
териях и выраженными симптомами нет легочной 
гипертензии. В настоящее время в ряде хирургиче-
ских центров таким пациентам также проводится 
тромбэндартерэктомия, после которой отмечается 
значительное улучшение состояния больных.

В новом руководстве ECS/ERS также подчерки-
вается, что вентиляционно-перфузионное сканиро-
вание сохраняет свою роль как метод первой линии 
диагностики ХТЭЛГ, так как его чувствительность 
(96–97 %) и специфичность (90–95 %) для выявле-
ния ХТЭЛГ очень высоки.

Основной терапией при ХТЭЛГ является хи-
рургическая операция  — тромбэндартерэктомия 
(ТЭАЭ), которая проводится только в  специали-
зированных центрах (в  среднем периоперацион-
ная летальность при ТЭАЭ составляет около 4,7 % 
и даже ниже — в центрах с высоким объемом таких 
операций) [5]. По  данным международных реги-
стров, ТЭАЭ значимо улучшает прогноз больных 
ХТЭЛГ (трехлетняя выживаемость составляет 89 % 
у оперированных пациентов и 70 % — у неопери-
рованных) [6].

В новом руководстве ECS/ERS особое внимание 
уделено относительно новому методу лечения паци-
ентов ХТЭЛГ — баллонной легочной ангиопластике 
(БЛАП). Данная процедура рассматривается только 
у неоперабельных пациентов. Суть метода заклю-
чается в устранении обструкции субсегментарных 
артерий, малодоступных для прямых хирургиче-
ских вмешательств (обычно требуется до 4–10 про-
цедур). По данным регистра 7 японских центров, 
БЛАП приводит к  снижению среднего давления 
в легочной артерии от 43 до 24 мм рт. ст. [7].

Среди фармакологических препаратов в  на-
стоящее время практически во всех странах мира 
для терапии ХТЭЛГ (неоперабельной или резиду-
альной) используется один препарат — стимулятор 
растворимой гуанилатциклазы риоцигуат [8]. В пер-
спективе возможно одобрение и других препаратов. 
В частности, недавно в исследовании II фазы анта-
гонист рецепторов эндотелина мацитентан у паци-
ентов с  ХТЭЛГ продемонстрировал возможность 
снижения легочного сосудистого сопротивления 
и повышения физической выносливости [9].

В новом руководстве ECS/ERS предлагается 
новый комплексный алгоритм наблюдения за  па-
циентами после эпизода ТЭЛА. Через 3–6 месяцев 
после острой тромбоэмболии рекомендовано про-
вести обследование пациентов на предмет наличия 
(или появления) одышки и ограничения физической 
активности, а также оценить возможность рециди-
ва венозных тромбоэмболий, рака и кровотечений 
вследствие антикоагулянтной терапии [10]. У па-
циентов с персистирующей одышкой и физически-
ми ограничениями рекомендован следующий шаг 
обследования  — трансторакальная ЭхоКГ.  У  па-
циентов с  высокой вероятностью легочной ги-
пертензии по данным ЭхоКГ или промежуточной 
вероятностью легочной гипертензии в  сочетании 
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с  повышенными уровнями NT-proBNP или нали-
чием факторов риска ХТЭЛГ, показан следующий 
шаг  — вентиляционно-перфузионное сканирова-
ние. В случае обнаружения дефектов перфузии па-
циентов необходимо направить в экспертный центр 
ХТЭЛГ для определения дальнейшей тактики об-
следования и  лечения. У  пациентов без одышки, 
но с факторами риска развития ХТЭЛГ, необходи-
мо предусмотреть дальнейшие плановые визиты, 
а также поведение ЭхоКГ.
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