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активации свертывания крови
К настоящему времени ясно, что новая коронавирусная

инфекция (COVID-19) может привести к системной акти-
вации свертывания крови и тромботическим осложне-
ниям [1–5]. Хотя большинство больных COVID-19 пре-
имущественно имеют поражение дыхательной системы,
растет доля пациентов с прогрессированием до более тя-
желых проявлений с развитием системного заболевания,
характеризующихся резистентностью к лечению гипертер-
мии, острым повреждением легких с развитием острого
респираторного дистресс-синдрома (ОРДС), шоком и по-
лиорганной недостаточностью и с существенным ростом
смертности [6]. COVID-19, возбудителем которого яв-
ляется b-коронавирус SARS-CoV-2, представляет собой
большой вызов как для врачей, так и пациентов, которые
входят в группы риска тяжелого течения этой инфекции.
Многие ревматологические болезни являются моделью

различных патологических состояний человека, это
прежде всего модели воспаления, аутоиммунных наруше-
ний, фиброзирования органов, антителоиндуцированных
нарушений свертывания крови. Пациенты с тяжелой фор-
мой COVID-19 имеют нарушения в системе свертывания
крови, которые имитируют другие системные нарушения
коагулопатии, связанные с тяжелыми инфекциями, напри-
мер, диссеминированное внутрисосудистое свертывание
крови (ДВС-синдром) [7] или тромботическая микро-
ангиопатия (ТМА), но COVID-19 отличается от этих со-
стояний [6]. Система гемостаза, воспаление и врожденный
иммунитет имеют общее эволюционное происхождение,
что объясняет патогенетические аспекты взаимосвязи вос-
паления и нарушений в системе гемостаза [8–12]. Непре-
рывная активация эндотелия при хроническом воспалении
приводит к патологическим последствиям [11]. Кроме того,
актуальность выявления нарушений свертывания крови
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Аннотация
Приведен обзор основных нарушений свертывания крови при коронавирусной болезни 2019 г. (COVID-19), которая связана с несколькими гемато-
логическими изменениями. У пациентов с COVID-19 наблюдаются два типичных нарушения гемостаза – это повышенный уровень D-димера и уме-
ренная тромбоцитопения, которые зарегистрированы в более чем 40% случаев. Другие аномалии гемостаза, часто сообщаемые при COVID-19,
включали пролонгированное протромбиновое время (ПВ), выраженное также как международное нормализованное отношение, пролонгированное
тромбиновое время и активированное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ), которые являлись типичными острофазовыми реакциями. Про-
лонгация АЧТВ, ПВ и тромбоцитопения встречаются часто, особенно у пациентов с тяжелым клиническим течением. Высказано предположение,
что повышенная концентрация D-димера и удлинение ПВ, АЧТВ связаны с более высокой смертностью у пациентов с COVID-19. Диссеминированное
внутрисосудистое свертывание крови наблюдается чаще всего в тяжелых случаях COVID-19 (около 2% всех госпитализированных пациентов) и
свидетельствует о плохом прогнозе, т.е. о 90% летальности. Остается неясным, может ли SARS-CoV-2 индуцировать антифосфолипидные антитела.
Повышенную частоту положительных волчаночных антикоагулянтов наблюдали у пациентов с COVID-19, можно предположить, что все пациенты
с COVID-19, у которых обнаружены антифосфолипидные антитела, должны находиться под пристальным наблюдением и получать тромбопрофи-
лактику даже без каких-либо тромбоэмболий в анамнезе.
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Abstract
The article provides an overview of main blood clotting disorders in coronavirus infection 2019 (COVID-19), which is associated with several hematological changes.
Patients with COVID-19 develop typically two hemostasis disorders – an increased D-dimer levels and moderate thrombocytopenia, which occur in more than
40% of cases. Other hemostasis abnormalities, which are frequently reported in COVID-19, included prolonged prothrombin time (PT), also expressed as interna-
tional normalized ratio, prolonged thrombin time, and activated partial thromboplastin time (APTT), which were typical acute phase reactions. Prolonged APTT or
PT, and thrombocytopenia are common, especially in patients with severe clinical course. It has been hypothesized that increased D-dimer concentration and pro-
longation of PT, APTT are associated with higher mortality in patients with COVID-19. Disseminated intravascular coagulation occurs most often in severe cases
of COVID-19 (about 2% of all hospitalized patients) and indicates a poor prognosis, i.e. about 90% mortality. It remains unclear whether SARS-CoV-2 can induce
antiphospholipid antibodies. An increased incidence of positive lupus anticoagulants was observed in patients with COVID-19, it can be assumed that all patients
with COVID-19 in whom antiphospholipid antibodies are revealed should be monitored and receive thromboprophylaxis even with no history of thromboembolism.
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при COVID-19 становится все более очевидной из-за того,
что у доли пациентов с тяжелой формой COVID-19 разви-
ваются иногда нераспознанные венозные и артериальные
тромбоэмболические осложнения [13]. Наиболее типичная
«находка» у пациентов с COVID-19 и коагулопатией – это
повышенный уровень D-димера (продукт распада фиб-
рина после разрушения тромба), относительно скромное
снижение уровня тромбоцитов в периферической крови и
удлинение протромбинового времени (ПВ). В когорте 
1099 пациентов с COVID-19 из Китая повышенный D-димер
(>0,5 мг/л) обнаружили у 260 (46%) из 560 пациентов [14]. 
В другом исследовании у 183 пациентов с COVID-19 в Китае
средний уровень D-димера у умерших составил 2,12 мг/л
(диапазон 0,77–5,27) по сравнению с концентрацией 
0,61 мг/л (0,35–1,29) у выживших [15]. Еще одно исследова-
ние показало, что пациенты, госпитализированные в отде-
ление интенсивной терапии (ОИТ), имели более высокие
медианные концентрации D-димеров (2,4 мг/л [0,6–14,4]),
чем те, которые не находились в ОИТ (0,5 мг/л [0,3–0,8]) [16].
Показано, что повышение D-димера на 1 мг/л при поступ-
лении в стационар ассоциировалось с увеличением смерт-
ности в 18 раз (95% ДИ 2,6–128,6; p=0,0033) [17]. Ранее
предполагаемое развитие ДВС-синдрома у пациентов с
COVID-19 в настоящее время у всех пациентов не подтвер-
ждается, и скорее он имеет место при присоединении сеп-
сиса. ДВС-синдром характеризуется коагулопатией потреб-
ления, у большинства пациентов с COVID-19, несмотря на
наличие коагулопатии, это не коагулопатия потребления, а
коагулопатия гиперкоагуляции. ПВ у пациентов с тяжелым
течением COVID-19 умеренно пролонгированное (15,6 с,
14,4–16,3) у умерших пациентов по сравнению с выжив-
шими (13,6 с, 13,0–14,3) [17]. Эти изменения могут остаться
незамеченными, когда ПВ выражается как международное
нормализованное отношение (МНО). Ранее ряд исследова-
ний акцентировал внимание на выраженной тромбоцито-
пении при COVID-19 [18]. В настоящее время отмечено,
что у пациентов с COVID-19 только около 5% пациентов
имели снижение тромбоцитов менее 100×109/л [14, 16]. 
Однако наклонность к тромбоцитопении (количество
тромбоцитов <150×109/л) выявлялась в 70–95% случаев.
Тромбоцитопения не являлась значимым предиктором
прогрессирования заболевания или неблагоприятного ис-
хода при COVID-19 [19]. Фибриноген – один из скринин-
говых показателей свертывания крови. Средние концент-
рации фибриногена у пациентов с COVID-19 находились
на верхних границах нормы, предположительно как остро-
фазовые белки. Однако внезапное снижение концентрации
фибриногена в плазме крови до 1,0 г/л наблюдали неза-
долго до смерти у некоторых пациентов с COVID-19 в
Китае [15]. В связи с применением гепаринов в лечении ги-
перкоагуляции при COVID-19 плазменная концентрация
антитромбина III (AT III) имеет значение, особенно при ре-
зистентности к терапии этими препаратами. Уровень AT III
ниже при COVID-19 у невыживших, чем у выживших (84%
от нормы у невыживших против 91% у выживших); но его
концентрация редко падала ниже 80% от нормы, что еще
раз подчеркивает отсутствие у большинства пациентов
коагулопатии потребления. Сочетание тромбоцитопении,
пролонгированного ПВ и увеличение D-димера свидетель-
ствуют о ДВС-синдроме, хотя картина при COVID-19 от-
четливо отличается от ДВС-синдрома при сепсисе [20].
При сепсисе обычно наблюдается выраженная тромбоци-
топения, а концентрации D-димера не достигают таких вы-
соких значений, как у пациентов с COVID-19. 

Другие лабораторные аномалии при COVID-19, которые,
возможно, имеют отношение к коагулопатии, – это повыше-
ние уровня лактатдегидрогеназы, а также у некоторых па-
циентов высокие концентрации ферритина схожи с резуль-
татами исследования при ТМА [17]. Данные аутопсии у
пациентов с COVID-19 выявляли типичные результаты

микрососудистых тромботических отложений, богатых
тромбоцитами, в мелких сосудах легких и других органах.
Но при этом не наблюдали никаких признаков гемолиза или
наличия шистоцитов (фрагментированных эритроцитов), и
число тромбоцитов превышало значения, которых следо-
вало бы ожидать в случае ТМА. Имеющиеся данные свиде-
тельствуют о том, что коагулопатия, связанная с COVID-19,
представляет собой сочетание «неявного» ДВС-синдрома и
локализованной легочной недостаточности в виде ТМА, ко-
торая может иметь существенное влияние на органную дис-
функцию у большинства тяжелобольных пациентов.

Тяжелый COVID-19 также ассоциируется с повышением
концентрации провоспалительных цитокинов, таких как
фактор некроза опухоли a и интерлейкины (ИЛ), включая 
ИЛ-1 и ИЛ-6 [16]. ИЛ-6 может индуцировать экспрессию тка-
невого фактора на мононуклеарных клетках, которые впослед-
ствии инициируют активацию свертывания крови и выра-
ботку тромбина. Фактор некроза опухоли a и ИЛ-1 являются
основными медиаторами, приводящими к подавлению эндо-
генных антикоагулянтных путей. В группе пациентов с тяже-
лым COVID-19 выявлялся «цитокиновый штормовый про-
филь», характеризующийся высокими концентрациями
провоспалительных цитокинов и хемокинов [21].

активация фибринолитической системы
Коронавирусные инфекции также связаны с активацией

фибринолитической системы. Исследования активатора
плазминогена урокиназного типа у нокаутированных
мышей отметили управляемый фибринолиз, стимулируе-
мый урокиназой и являющийся важным фактором леталь-
ности. Кроме того, плазменные концентрации активатора
плазминогена тканевого типа в 6 раз выше у пациентов с
тяжелым течением COVID-19, чем у пациентов без инфек-
ции (c аппендицитом) [6]. Вызванное воспалением повреж-
дение эндотелиальных клеток может привести к массив-
ному высвобождению активаторов плазминогена, которые
могли бы объяснять высокие концентрации D-димера и
продукты деградации фибрина у пациентов с тяжелой фор-
мой COVID-19. ТМА обычно вызывается патологически
усиленным взаимодействием тромбоцитов со стенкой со-
суда благодаря сверхбольшим мультимерам фактора фон
Виллебранда. Эти мультимеры высвобождаются из акти-
вированных клеток эндотелия и в норме расщепляются
ADAMTS-13 (металлопротеиназа, расщепляющая молекулу
фактора фон Виллебранда). Взаимодействие фактора фон
Виллебранда и тромбоцитов может привести к тромбоци-
топении и микрососудистому тромбозу, что часто наблю-
дается при воспалительных заболеваниях. При остром и
хроническом воспалении снижается уровень фермента
ADAMTS-13 [22, 23]. Таким образом, фактор фон Вилле-
бранда и ADAMTS-13 могут использоваться в качестве мар-
керов воспаления. Прерывание взаимодействия фактора фон
Виллебранда с тромбоцитами и лейкоцитами посредством
фермента ADAMTS-13 может подавлять воспаление. В на-
стоящее время нет данных о концентрациях ADAMTS-13 у
пациентов с тяжелой инфекцией COVID-19. 

Таким образом, на сегодня отмечается, что коагуляцион-
ные изменения, связанные с COVID-19, предполагают на-
личие гиперкоагуляционного состояния, увеличивающего
риск тромбоэмболических осложнений. Иммобилизация
и наличие других известных факторов риска тромбоза
могут увеличить риск его развития. Начальные когортные
исследования показывают, что частота тромбоэмболиче-
ских осложнений у пациентов при COVID-19 составляет
35–45% [24]. Голландские исследователи проанализировали
частоту тромбозов у 184 пациентов ОИТ в трех академиче-
ских клиниках с доказанной пневмонией COVID-19, из кото-
рых 23 (13%) умерли, 22 (12%) выписаны и 139 (76%) все еще
находились в ОИТ на 5 апреля 2020 г. Все пациенты получали
стандартные дозы тромбопрофилактики. Совокупная 
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частота встречаемости тромбоэмболических исходов соста-
вила 31% (95% доверительный интервал – ДИ 20–41), из них
подтвержденные венозные тромбоэмболические осложне-
ния (ВТЭ) регистрировались в 27% случаев (95% ДИ 17–
37%) и артериальные тромботические события – в 3,7% слу-
чаев (95% ДИ 0–8,2%). Тромбоэмболии легочной артерии
(ТЭЛА) – самые частые тромботические осложнения (81%)
[24]. Возраст и коагулопатия, определяемая как спонтанное
удлинение ПВ более 3 с, активированное частичное тромбо-
пластиновое время (АЧТВ) более 5 с – независимые предик-
торы тромботических осложнений при COVID-19. Авторы
подчеркивают слабые стороны своего исследования – часть
пациентов еще находились на госпитализации, и трудность
в диагностике тромбозов у интубированных пациентов. Тем
не менее, несмотря на высокую частоту тромботических
осложнений, авторы подчеркнули отсутствие в их наблюде-
нии пациентов с ДВС. Исходя из результатов исследования,
авторы приходят к заключению о необходимости строго
применять фармакологическую профилактику тромбозов
у всех пациентов с COVID-19, поступивших в ОИТ, и на-
стоятельно рекомендовать увеличение профилактических
доз антикоагулянтов (например, надропарин вместо 40 мг
1 раз в сутки вводить 40 мг 2 раза в сутки) даже при отсут-
ствии рандомизированных доказательств [19, 24].

Удлинение фосфолипидзависимых тестов свертывания
крови входит в методику определения волчаночного анти-
коагулянта (ВА), который является одним из серологических
маркеров антифосфолипидного синдрома (АФС) [25–27].
АФС характеризуется тромбозами сосудов любой локализа-
ции и калибра, акушерской патологией при наличии антифос-
фолипидных антител (аФЛ) в крови [25–27]. Лабораторные
критерии АФС по классификационным критериям 2006 г. [25]: 
• ВА, обнаруженный 2 раза или более, с промежутком между

исследованиями не менее 12 нед, с помощью комплекса из
скринингового, подтверждающего и корректирующего коа-
гулогических тестов в соответствии с требованиями Между-
народного общества изучения тромбозов и гемостаза (ISTH); 

• антитела к кардиолипину (аКЛ) классов иммуноглобулина
(Ig)G и/или IgM в сыворотке или плазме в среднем или вы-
соком титре (>40 GPL или MPL, или более 99-го перцентиля
здоровой популяции), обнаруженные 2 раза и более через не
менее чем через 12 нед, выявленные с помощью стандарти-
зованной тест-системы иммуноферментного анализа (ИФА); 

• антитела к b2-гликопротеину классов IgG и/или IgM (анти-
b2ГП1)в сыворотке или плазме в уровнях более 99-го пер-
центиля здоровой популяции, выявленные дважды с помо-
щью стандартизованной ИФА-тест-системы с промежутком
времени не менее 12 нед. 
Этот симптомокомплекс может встречаться на фоне лю-

бого заболевания, чаще на фоне аутоиммунных, из которых
наибольшая частота приходится на системную красную
волчанку, а также при отсутствии другой патологии, име-
нуемой первичным АФC. Небольшой процент (менее 1%)
пациентов с АФС могут развить полиорганную жизнеугро-
жающую симптоматику, этот вариант АФС диагностиру-
ется как катастрофический (КАФС). ТМА, проявляющаяся
множественными тромбозами в микроциркуляторном
русле за короткий период времени, сопровождается разви-
тием системного воспалительного ответа и выявляется у
пациентов с КАФС [24]. ТМА может быть проявлением ге-
нерализованного волчаночного васкулита, а также васку-
литов, ассоцированных с антинейтрофильными цитоплаз-
матическими антителами [28, 29].

Связь между выработкой аФЛ и инфекцией COVID-19
остается в поле зрения исследователей [30–34]. Показано
различие в связывании с кофактором «патогенных» аФЛ,
выявляемых у пациентов с аутоиммунными заболеваниями
и у пациентов с различными инфекциями. Так, в одной из
работ по исследованию аФЛ у пациентов с хроническим ге-
патитом С аКЛ выявлялись у 23% в среднем в низкопози-

тивных уровнях по сравнению с 3,5% в контрольной группе,
но все отрицательны по анти-b2ГП1 и антителам к протром-
бину [35]. Последующие исследования предположили, что
случайная иммунизация в течение субклинической инфек-
ции вирусными или бактериальными протеинами может
предрасполагать выработку аутоантител [36, 37]. Высказано
предположение, что COVID-19 может стимулировать выра-
ботку аФЛ [32] в качестве механизма развития ишемиче-
ского инсульта, хотя постинфекционные аФЛ обычно пре-
ходящи и не связаны с тромбозом. В самом начале пандемии
приводили довольно спорные описания 3 пациентов (65, 69
и 70 лет) с COVID-19, находившихся в больнице Медицин-
ского колледжа Пекинского союза в китайско-французском
новом городском филиале Тунцзи в Ухане с ОРДС на фоне
SARS-CoV-2, подтвержденного исследованием полимеразной
цепной реакции [32]. У всех 3 пациентов в анамнезе гипер-
тензия, у 2 – сахарный диабет, инсульт в анамнезе – у 2 из
них, при этом у 1 – с назофарингеальной карциномой. У 1 из
пациентов при осмотре – признаки ишемии обеих нижних
конечностей, а также II и III пальцев левой руки. Компью-
терная томография головного мозга показала двусторонние
инфаркты в области нескольких церебральных сосудов. Из-
менения в анализах у всех включали лейкоцитоз, удлинение
ПВ, АЧТВ, высокий уровень фибриногена крови и D-димера.
Впоследствии серологическое исследование показало нали-
чие IgA-аКЛ, а также IgG- и IgA-анти-b2ГП1. Наличие этих
антител в возрасте старше 60 лет у пациентов с коморбид-
ными заболеваниями вряд ли стало причиной тромботиче-
ских осложнений, которые могли развиться в результате
мультифокального тромбоза у пациентов в критическом со-
стоянии из-за ДВС-синдрома, гепарининдуцированной
тромбоцитопении (ГИТ) и ТМА [32]. R. Beyrouti и соавт. [38]
привели демографические, клинические, рентгенологические
и лабораторные характеристики 6 последовательных пациен-
тов, оцененных за период с 1 по 16 апреля 2020 г. в Лондоне, с
острым ишемическим инсультом и достоверным COVID-19.
У 3 пациентов – множественные инфаркты, у 3 – одновре-
менно венозный тромбоз, а у 2 – ишемические инсульты, не-
смотря на терапевтическую антикоагулянтную терапию. 
У всех пациентов наблюдали окклюзию крупных сосудов, у
3 из них – в нескольких локализациях. У 2 пациентов 1 реци-
дивирующий инсульт и 1 начальный ишемический инсульт
соответственно произошли, несмотря на терапевтическую
антикоагулянтную терапию. У 5 пациентов – очень высокий
уровень D-димера (>7000 мкг/л), существенно выше среднего
уровня, зарегистрированного при COVID-19 (900 мкг/л); 
у 1 из них D-димер оставался высоким (1080 мкг/л) после
внутривенного тромболизиса. У 5 из 6 пациентов ишемиче-
ский инсульт произошел через 8–24 дня после появления
симптомов COVID-19, а у 1 пациента – во время пресимп-
томной фазы, что позволяет предположить, что связанный с
COVID-19 ишемический инсульт может возникать как на
ранних, так и на более поздних стадиях заболевания. У 5 из
6 пациентов выявлялся ВА в сочетании с другими аФЛ: у 1 –
средний уровень IgM-аКЛ, низкий уровень IgG- и средний
уровень IgM-анти-b2ГП1. Авторы предполагают, что скри-
нинг на аФЛ может быть целесообразным у пациентов с ише-
мическим инсультом, ассоциированным с COVID-19, хотя
их патогенетическая значимость остается неопределенной.
Все представленные пациенты опять-таки имели повышен-
ные уровни ферритина и лактатдегидрогеназы, оба зареги-
стрированы при тяжелом COVID-19 [13]. У всех 6 пациентов
присутствовали конкурирующие факторы риска сосудистых
осложнений, 4 из 6 имели артериальную гипертензию, а 2 –
фибрилляцию предсердий. 

Имеющаяся до сих пор информация об аФЛ у пациентов с
SARS-CoV-2 интересна, она противоречива в отношении
значимости аФЛ, а также часто неполная для диагностики
достоверного АФС. В большинстве работ у пациентов с аФЛ
только одна точка измерения без последующего подтвержде-
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ния по крайней мере через 3 мес, как определено в лабора-
торных критериях AФС [39]. У пациентов с критическими
заболеваниями и различными инфекциями аФЛ могут быть
преходящими [37]. Наличие этих антител в подобных слу-
чаях редко может привести к тромбозам, которые трудно
поддаются лечению и необходимо дифференцировать от
других причин тромбоза у тяжелобольных. Для изучения
роли аФЛ у пациентов с SARS-CoV-2 важно соблюдение всех
критериальных рекомендаций по аФЛ, включая ВА, аКЛ и
анти-b2ГП1, последние – с их изотипом и уровнями. Эта ин-
формация часто отсутствует в опубликованных работах. Из-
мерение ВА, аКЛ и анти-b2ГП1 позволяет составить про-
фили антител, которые помогают идентифицировать
пациентов в группы риска тромбоза [37]. Роль IgM-аФЛ об-
суждалась на основе менее сильной ассоциации с тромбозом
по сравнению с IgG [40, 41]. Проиллюстрировали, что IgM не
является независимым фактором риска тромбоза, но нали-
чие IgM-аКЛ и анти-b2ГП1 с ВА и IgG-аКЛ и IgG-анти-b2ГП1
увеличило риск тромбоза, предполагая, что тестирование на
IgM может быть полезно для улучшения стратификации
тромботического риска [41]. С-реактивный белок (СРБ)
может связывать фосфолипиды, и поэтому очень высокие
уровни СРБ, которые выявляются у пациентов с COVID-19,
могут приводить к ложноположительным результатам при
использовании функциональных тестов на ВА, напротив,
очень высокие уровни фактора VIII и фибриногена могут
привести к ложноотрицательному функциональному тести-
рованию ВА [42]. Таким образом, интерпретация теста ВА у
критически больных пациентов с COVID-19 может оказаться
сложной задачей. Поэтому в методологическом плане пред-
ставляются интересными результаты K. Devreese и соавт.
[43]. Заключение о позитивности ВА основано на тестах в
скрининге, смешивании и подтверждении, оно сформулиро-
вано для каждой тест-системы вместе с окончательным вы-
водом о положительности или отрицательности для ВА. Это
важно для проверки уровня СРБ, чтобы избежать ложнопо-
ложительных результатов, если только система АЧТВ поло-
жительна, так как тест-система на основе АЧТВ склонна к
вмешательствам со стороны СРБ [44, 45]. Применяли трех-
этапную процедуру исследования ВА, в которой нефракцио-
нированный гепарин (НФГ) не приводит к ложноположи-
тельному ВА, в то время как эноксапарин вызывает
ложноположительный ВА на основе АЧТВ. При наличии су-
пратерапевтических уровней анти-Ха-активности, превы-
шающих гепариннейтрализующие возможности реагентов
[46, 47], в каждом образце авторы проверяли уровень анти-
Ха, чтобы избежать ложных результатов ВА. В исследование
включен 31 пациент с подтвержденным COVID-19, госпита-
лизированный в ОИТ. Из них 8 пациентов отрицательны по
всем серологическим маркерам АФС (ВА, IgG- и IgM-аКЛ,
IgG- и IgM-анти-b2ГП1), 16 пациентов имели только ВА-по-
зитивность, 2 – с тройной позитивностью, 1 – с аКЛ и 3 – с
IgG-аКЛ и ВА. Из 9 пациентов 7 с тромбозом имели по край-
ней мере один из аФЛ. Из 22 пациентов без тромбоза 16 –
аФЛ-положительные, среди них 2 – с тройной позитив-
ностью. Из 10 пациентов с ВА при повторном исследовании
9 – отрицательные, так же как среди них и пациент с ранее
двойной позитивностью по аФЛ. У 7 пациентов выявляли ан-
титела к комплексу фосфатидилсерин–протромбин – анти-
ФС/ПТ (у 3 – IgG-анти-ФС/ПТ и у 4 – IgM-анти-ФС/ПТ) со-
вместно с ВА и у 3 – с IgA-аКЛ и IgA-анти-b2ГП1, тромбоз
регистрировался у 2 из 7. Результаты исследования, по мне-
нию авторов, подтверждают частую единичную ВА-позитив-
ность во время острой фазы, наблюдаемую при инфекции
COVID-19, однако явно не связанную с тромботическими
осложнениями. Тройная позитивность по аФЛ и высокие
уровни аКЛ/анти-b2ГП1 встречаются редко. Повторное те-
стирование показывает, что аФЛ в основном являются пре-
ходящими при инфекции COVID-19. В еще одно исследова-
ние включены 25 пациентов с подтвержденной инфекцией

SARS-CoV-2, находившихся в ОИТ, требующих экстракор-
поральной мембранной оксигенации и получавших НФГ в
терапевтических дозах. ВА, аКЛ, анти-b2ГП1 и суммарные
аФЛ регистрировались у 23 (92%), 13 (52%), 3 (12%) и 18 (72%)
пациентов соответственно. С учетом сочетания ВА, IgG/IgM-
аКЛ и IgG/IgM-анти-b2ГП1 8 (32%) пациентов имели единич-
ную аФЛ-позитивность, 13 (52%) – двойную позитивность, 
3 (12%) – тройную позитивность и только 1 (4%) – негатив-
ный по всем аФЛ [31]. Массивная ТЭЛА диагностирована у
6 из 24 пациентов, которые имели аФЛ. 

Исследование M. Xiao и соавт. [34] проведено с целью
определения распространенности и характеристик аФЛ у
пациентов с COVID-19. Сыворотки, собранные от 
66 пациентов с COVID-19 в критическом состоянии и 13 па-
циентов COVID-19 не в критическом состоянии, протести-
ровали методом хемилюминесцентного иммуноанализа
(ХМА) на наличие аКЛ, анти-b2ГП1 (IgG, IgM и IgA), а
также IgG-анти-b2ГП1 домена 1. IgM- и IgG-анти-ФС/ПТ-
антитела исследованы в сыворотке крови методом ИФА. 
У 31 (47%) из 66 пациентов с COVID-19, находившихся в
критическом состоянии, выявлялись аФЛ, и ни у кого из
тех, кто находился в критическом состоянии. IgA-анти-
b2ГП1 – наиболее часто выявляемые у пациентов с 
COVID-19, присутствовали у 28,8% (19 из 66) критически
больных пациентов, следующие по частоте – IgA-aнти-КЛ:
у 25,8% (17 из 66) и анти-b2ГП1 домена 1: у 18,2% (12 из 66).
Наиболее распространенный профиль – антител IgA-анти-
b2ГП1+IgA-аКЛ, у 22,7% (15 из 66), затем – IgA-анти-
b2ГП1+IgA-аКЛ+IgG-анти-b2ГП1 – у 15,2% (10 из 66). ВА
выявлялся у 2 из 66 пациентов. Отмечено, 10 из 31 аФЛ-по-
ложительного пациента были отрицательными в ранний мо-
мент времени и стали положительными в более поздний пе-
риод. Анализ этих пациентов показал, что аФЛ появились
примерно через 35–39 дней после начала заболевания. Ди-
намический анализ аФЛ выявил 4 паттерна, основанного на
постоянстве или преходящем их появлении. Пациенты с
множественными аФЛ имели значительно более высокую
частоту церебрального инфаркта по сравнению аФЛ отри-
цательными (p=0,023). Полученные результаты позволили
сделать заключение, что аФЛ распространены у критически
больных пациентов с COVID-19. Повторное тестирование,
демонстрирующее средние и высокие аФЛ и количество
типов аФЛ, может помочь в выявлении пациентов, подвер-
женных риску развития инфаркта мозга. Динамическое ис-
следование во времени показало, что аФЛ могут быть пре-
ходящими и исчезать в течение нескольких недель, но у
генетически предрасположенных пациентов COVID-19
может спровоцировать развитие аутоиммунного состояния,
подобного АФС, называемого «COVID-19-индуцированный
АФС-подобный синдром». Долгосрочное наблюдение за па-
циентами с COVID-19 и аФЛ, а также пациентами, перенес-
шими тромбозы, имело бы большое значение для понима-
ния патогенеза этого нового коронавируса и значимости
аФЛ в развитии клинической симптоматики. Хотя приве-
денные данные обнадеживают в отношении значимости
аФЛ, они ограничены, а их интерпретация остается спорной,
и некоторые исследователи предполагают важную роль аФЛ
у пациентов с COVID-19 [32], в то время как другие не пред-
полагают связи между аФЛ и тромботическими осложне-
ниями при COVID-19 [48]. Антигенная специфичность аФЛ
имеет значение в патогенности аФЛ. 

В работе M. Borghi и соавт. [49] оценили распространен-
ность и клиническую ассоциацию аФЛ у пациентов с
COVID-19, а также охарактеризовали эпитопную специфич-
ность анти-b2ГП1 при COVID-19 по сравнению с этими ан-
тителами при АФС. Методы ИФА и ХМА использовали для
тестирования 122 сывороток пациентов, страдающих тяже-
лой формой COVID-19, из двух крупных центров в Ломбар-
дии. Из них у 16 – тромбозы. Группой сравнения являлись
87 пациентов с достоверным АФС, у которых исследованы
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IgG/IgM-аКЛ и IgG/IgM-анти-b2ГП1. IgG/ІgА/ІgМ-анти-
b2ГП1 наиболее частые – у 15,6/6,6/9,0% пациентов соответ-
ственно, а IgG/IgM-аКЛ обнаружили у 5,7/6,6% соответ-
ственно с помощью ИФА. Эти уровни были сопоставимы
методом ХМА. IgG/IgM-анти-ФС/ПТ выявили в 2,5 и 9,8%
случаев методом ИФА. Никакой связи между тромбозом и
аФЛ не выявлено. Для характеристики эпитопной специфич-
ности 58 сывороток также протестировали на пластинах с по-
крытием D1 и D4–D5. Реактивность против домена 1 и 4–5 в
анти-b2ГП1 составила 5,2% (3/58) для каждого домена и не
коррелировала ни с наличием аКЛ, ни с анти-b2ГП1, ни с
тромбозом. Ни одна из сывороток не являлась положитель-
ной для обоих доменов, и все они демонстрировали слабую
реактивность без ассоциации с тромбозом. Пролонгирован-
ное АЧТВ (>30 с) отмечалось в 57,6% случаев, в то время как
значения ПВ, МНО повышены в 24,8% случаев. Большинство
пациентов (120/122) находились на терапии низкомолекуляр-
ным гепарином – НМГ (70% на терапевтической дозе и остав-
шиеся – на профилактической). Несмотря на антикоагулянт-
ную терапию, у 16 пациентов с COVID-19 встречались
тромбозы (13,1%, 8 – в венах и 8 – в артериях). Хотя анти-
ФС/ПТ не включены в классификационные лабораторные
критерии АФС, они могут быть связаны с удлиненным АЧТВ
и наличием ВА [50] и были обнаружены у 15 (12,3%) из 
122 сывороток в низком уровне, в основном изотипа IgM 
(12 из 15), без ассоциации с удлинением АЧТВ и тромбозом. 

Выявление удлинения АЧТВ стало причиной неназначе-
ния пациентам с COVID-19 антикоагулянтов как в профи-
лактических, так и лечебных целях [30]. Удлинение АЧТВ
может указывать на дефицит факторов свертывания крови,
дефицит или наличие ингибитора коагуляции, который яв-
ляется либо специфическим (например, антитело к фактору
VIII), либо неспецифическим (например, ВА). ВА может воз-
действовать in vitro, удлиняя время свертывания в фосфоли-
пидзависимых тестах свертывания крови, но, как правило,
оно не ассоциируется с кровотечением. В рамках АФС нали-
чие ВА-позитивности клинически ассоциируется с тромбо-
тическими осложнениями. Провели исследование скринин-
гового тестирования АЧТВ у 216 пациентов с острой
респираторной инфекцией SARS-CoV-2, и у 44 (20%) из них
выявили удлинение АЧТВ [51]. Образцы плазмы у 35 паци-
ентов исследовали на различные маркеры гемостаза. Сред-
ний возраст пациентов составил 57 лет, 24 из них –мужчины.
ТЭЛА подтверждена у 1 пациента, и клиническое подозрение
на тромбоз голеней имелось у 1 больного. Ни у кого не от-
мечали признаков кровотечения или артериальных тромбо-
зов. Ни у одного пациента не обнаружили дефицита фактора
VIII или фактора IX, у 5 пациентов выявили незначительное
снижение фактора XI, которое вряд ли влияло на удлинение
АЧТВ. Снижение уровня фактора XII (менее 50 мл/дл) от-
мечали у 16 пациентов. Исследование ВА провели у 34 паци-
ентов, причем у 31 (91%) он был положительным. В тесты
определения ВА включали тест с разбавленным ядом гадюки
Рассела (DRVVT) и АЧТВ, чувствительное к ВА. У 18 (53%)
из 34 пациентов ВА являлся позитивным по обоим тестам
свертывания, у 7 (21%) – только в тесте DRVVT, у 6 (18%) – в
АЧТВ, чувствительном к ВА. Все позитивные образцы сохра-
няли удлинение времени свертывания в АЧТВ смешивания
(т.е. в образце, состоящем из 50% плазмы пациента и 50%
нормальной плазмы). В исторической контрольной когорте
из 540 образцов плазмы для тестирования ВА у 43 (8%) от-
мечали удлинение АЧТВ более 30 с и 11 (26%) из них – поло-
жительные по ВА. Процент образцов, положительных для
ВА, значительно выше среди пациентов с COVID-19, чем в
контроле (p<0,001). Как уже указывалось, ВА, по данным ав-
торов, ассоциировался с дефицитом фактора XII. Известно,
что при дефиците фактора XII (фактора Хагемана), несмотря
на удлинение времени свертывания крови, в тестах in vitro
отсутствуют какие-либо геморрагические осложнения, как
спонтанные, так и при травмах [52, 53]. Недостаточностью

фибринолиза объясняется то, что у ряда подобных больных,
несмотря на пролонгирование времени свертывания, отме-
чаются тяжелые и даже смертельные тромбоэмболические
осложнения. Требуются дальнейшие наблюдения и анализ
связи аФЛ с инфекцией и развитием тромбоэмболических
осложнений при COVID-19. Наличие только аФЛ, в том
числе и ВА, не является специфическим показанием для на-
значения антикоагулянтов, однако у пациентов с систем-
ными заболеваниями соединительной ткани является пока-
занием для терапии антикоагулянтами. Точно так же
наличие аФЛ не является клиническим диагнозом АФС, если
только пациент также не соответствует стандартным крите-
риям синдрома [25, 26]. Не следует предполагать, что пациент
с COVID-19 и aнти-ФЛ имеет КАФС, если только пациент не
соответствует диагностическим критериям для КАФС, опять
же если это не касается пациентов с аутоиммунными забо-
леваниями. КАФС и коагулопатия COVID-19 могут иметь
общие черты, но, вероятно, имеют очень различную патофи-
зиологию, и оптимальное лечение остается неясным.

Из этого возникает вопрос, есть ли необходимость тести-
рования на аФЛ всех пациентов с COVID-19. Пока нет од-
нозначного ответа. Ясно в отношении пациентов с ауто-
иммунными заболеваниями, у которых инфекция может
быть триггером выработки аФЛ и будет играть роль в ре-
шении длительности профилактики тромбозов после из-
лечения COVID-19. Хорошо известно, что аФЛ могут быть
преходящими во время острой инфекции, воспаления или
тромбоза. Это является причиной 12-недельного интервала
повторного исследования ВА и других аФЛ, рекомендован-
ного руководством ISTH для исследования серологических
маркеров АФС. Большинство данных не подтвердило гипо-
тезу, что аФЛ являются основной причиной удлинения
АЧТВ у пациентов с COVID-19. В работах по исследованию
аФЛ при COVID-19 выявлялся в основном низкий уровень
аФЛ и не был предиктором сосудистых заболеваний. Однако
пациенты с COVID-19 страдают острой формой системного
воспаления с активацией комплемента [54], которая в свою
очередь вызывает активацию эндотелия, и даже низкие
уровни аФЛ могут стать патогенными, потенцируя или даже
вызывая образование тромбов, особенно когда антикоагуля-
ция приостановлена. Таким образом, хотя транзиторные
аФЛ, вероятно, будут клинически неуместны у пациентов с
COVID-19, как и при других инфекциях [55], обнаружение
аФЛ может быть полезно для выявления пациентов, потен-
циально подверженных риску тромбоза после выписки из
больницы. Соответственно, антикоагулянтная профилак-
тика или терапия, имеющая воздействие на клеточную сиг-
нализацию, участвующую в воспалительных и коагуляцион-
ных реакциях, может быть оправдана до проведения
подтверждающего анализа в отношении наличия АФС [56]. 

какие еще лабораторные маркеры воспаления 
и тромбофилии обычно наблюдаются 
у пациентов с covid-19?

Тяжелый COVID-19 – это глубокое провоспалительное
состояние. Пациенты с COVID-19 обычно имеют выражен-
ную гиперфибриногенемию вместе с другими повышен-
ными белками острой фазы, такими как СРБ и ферритин.
Эти пациенты также обычно имеют повышенный уровень
D-димера, что отражает образование сшитого фибрина с
последующим лизисом. Уровни белка С, белка S и анти-
тромбина (естественных антикоагулянтов) могут быть не-
нормальными при наличии тяжелого воспаления и не
должны регулярно измеряться, если нет показаний для кон-
кретного пациента. Исследование AT III рекомендуется при
наличии резистентности к терапии гепарином.

Медикаментозная поддержка
Все госпитализированные пациенты с COVID-19 должны

получать фармакологическую тромбопрофилактику гепари-
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нами (НМГ или НФГ) или фондапаринуксом, если только
риск кровотечения не превышает риск тромбоза. Коррекция
дозы при ожирении может быть использована в соответ-
ствии с национальным руководством. У пациентов с ГИТ в
анамнезе применяют бивалирудин или фондапаринукс. У па-
циентов, которым антикоагулянты противопоказаны или не-
доступны, применяют механическую тромбопрофилактику
(например, пневматические компрессионные устройства).
Комбинированная фармакологическая и механическая про-
филактика обычно не рекомендуется. 

оценка риска
Использование моделей оценки риска, таких как наиболее

простой IMPROVE-VTE, в области внутренней медицины
может оказаться полезным при стратификации риска тром-
ботических осложнений, в том числе и у пациентов с
COVID-19 [57–59]. Модифицированная IMPROVE-VTE, ко-
торая включает в себя уровни D-димера, вместе с другими
клиническими предикторами ВТЭ повышает точность этого
определения в оценке выявления пациентов с высоким рис-
ком ВТЭ, имеющих право на адаптированную фармаколо-
гическую терапию [57, 59]. Кроме того, также важно обра-
щать внимание на риск ВТЭ у бессимптомных или
амбулаторных пациентов с легкой инфекцией COVID-19.
Ранняя диагностика ТЭЛА у больных COVID-19 с клиниче-
скими проявлениями внезапного ухудшения оксигенации с
ОРДС или гипотензией имеет большое значение для свое-
временной терапии антикоагулянтами в целях улучшения
состояния организма. Следует ли тяжелобольным пациен-
там с COVID-19 получать антикоагулянты терапевтической
интенсивности эмпирически (т.е. при отсутствии подтвер-
жденного или предполагаемого ВТЭ) – остается вопросом.
Предполагается, что микрососудистый тромбоз может быть
вовлечен в гипоксемическую дыхательную недостаточность
у некоторых пациентов с COVID-19. Исследования аутопсии
до настоящего времени ограничены, причем некоторые из
них предполагали наличие микрососудистого тромбоза, а
другие – легочное кровоизлияние. Следовательно, терапев-
тическая антикоагуляция предусмотрена для лечения кри-
тически больных, характеризующихся очень высокими
уровнями D-димера, аномальными параметрами свертыва-
ния крови (коагулопатия/ДВС-синдром), заметно повышен-
ными маркерами воспаления (синдром цитокинового
шторма) и/или полиорганной недостаточностью. Пациенты
с АФС имеют более высокий риск развития тромбоза, чем
кровотечения, и терапевтические дозы антикоагулянтов
(НФГ или НМГ) для подобных пациентов могут превы-
шаться. Аномальные показатели свертывания крови, вклю-
чая тромбоцитопению, повышенный D-димер, удлинение
ПВ, АЧТВ и ДВС [60], с одной стороны, являются протром-
ботическими факторами, с другой – риском кровотечений.
В литературе имеется несколько сообщений о незначитель-
ных или неясных/оккультных кровотечениях из желудочно-
кишечного тракта, еще меньше – о серьезных внутренних
кровотечениях у пациентов с COVID-19 [61–64]. Геморраги-
ческий синдром, рассматриваемый как первое проявление
COVID-19, может привести к неправильному диагнозу и
неадекватному клиническому и лабораторному обследова-
нию других вирусных инфекций, таких как лихорадка
денге. Дебют заболевания с геморрагического синдрома
описан у 1 из 41 пациента с достоверным COVID-19 в Таи-
ланде, что послужило вначале ошибочной диагностикой ли-
хорадки денге [65]. Заслуживает внимания описание ред-
кого случая острой геморрагической энцефалопатии у
пациентки с достоверным COVID-19 [66], возможно, свя-
занного с предполагаемым цитокиновым штормом, кото-
рый даже без прямой вирусной инвазии во внутричерепное
пространство может привести к разрушению гематоэнце-
фалического барьера. Описан случай COVID-19 с иммун-
ной тромбоцитопенической пурпурой у пациентки, у кото-

рой развилось субарахноидальное кровоизлияние на фоне
выраженного снижения тромбоцитов (2×109/л), по-види-
мому, патологические иммунные состояния могут быть от-
носительно частыми при этом заболевании [67]. В целом
имеющиеся данные демонстрируют, что кровоизлияние и
риск кровоизлияния не являются редкими находками при
COVID-19, хотя, скорее всего, связаны с сопутствующими
факторами.

Еще одной проблемой, связанной с COVID-19, является
ведение пациентов с острой хирургической патологией и
COVID-19. Пациенты, госпитализированные в связи с ост-
рым хирургическим заболеванием, подвергаются повышен-
ному риску тромбоза в течение 90 дней после выписки. Этот
факт должен быть применен к пациентам с COVID-19, хотя
данные о частоте заболевания пока отсутствуют. Поэтому це-
лесообразно рассмотреть возможность расширенной тром-
бопрофилактики после выписки с использованием одобрен-
ного регулятором режима. Любое решение о применении
послеоперационной тромбопрофилактики должно учиты-
вать индивидуальные факторы риска ВТЭ у пациента, вклю-
чая снижение подвижности и риск кровотечения, а также 
целесообразность ее применения. Для освобождения ста-
ционарных коек предложены подходы ведения пациентов
амбулаторно для пациентов с COVID-19, предполагая и ран-
нюю выписку. Состояние при выписке должно учитываться
при принятии любого решения о применении профилактики
ВТЭ у этих пациентов. Ацетилсалициловая кислота изучена
для профилактики ВТЭ у пациентов с низким риском тром-
боза после ортопедических операций и может быть рассмот-
рена для профилактики ВТЭ у пациентов с COVID-19, если
будут соблюдены критерии для тромбопрофилактики [19].

В связи с высоким риском тромбоза тромбопрофилактика
с помощью НМГ рекомендуется ISTH для всех госпитализи-
рованных пациентов с COVID-19 [19]. Эта рекомендация ос-
нована на экспертном заключении и сериях случаев. Другие
рекомендуют более агрессивную антикоагулянтную терапию
с НФГ. В то же время при лечении НФГ необходимо учитывать
уровень АТ III в связи с развитием резистентности к нему на
фоне дефицита АТ III. Динамический контроль за уровнем 
D-димера, фибриногена, ПВ и числа тромбоцитов может быть
полезен в стратификации риска тромбоэмболических ослож-
нений у пациентов с COVID-19. Ухудшение этих параметров
является основанием для более агрессивных лечебных меро-
приятий, включая применение «экспериментальных» методов
терапии и препаратов крови. Улучшение этих показателей, на-
против, является основанием для ослабления некоторых те-
рапевтических воздействий при условии соответствия дина-
мики лабораторных показателей клиническому статусу [68,
69]. Предпочтение НФГ введению НМГ основано на том, что
НМГ могут увеличить риск кровотечения в особых ситуациях
при необходимости применения более агрессивной антикоа-
гулянтной терапии. В Японии мезилат нафамостата (nafamo-
stat mesylate) – ингибитор сериновой протеазы используется
для лечения ДВС-синдрома при COVID-19 [69]. Этот препарат
является антикоагулянтом короткого действия и имеет неко-
торые противовирусные и противоопухолевые свойства. 
Использование мезилата нафамостата в азиатских странах
одобрено в качестве антикоагулянтной терапии для пациен-
тов, проходящих гемодиализ из-за острого повреждения
почек. В отличие от гепарина мезилат нафамостата не имеет
геморрагических побочных эффектов, даже в больших дозах.
Благодаря своему антифибринолитическому действию препа-
рат полезен для лечения ДВС-синдрома с повышенной фиб-
ринолитической активностью. Более того, похоже, что мезилат
нафамостата также обладает противовирусной активностью
и потенциально может быть эффективен при лечении ДВС-
синдрома у пациентов с COVID-19, но его низкая антикоагу-
лянтная активность также может быть недостатком. 

НМГ или НФГ должны быть предпочтительнее прямых
оральных антикоагулянтов из-за возможного лекарствен-
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ного взаимодействия с сопутствующими противовирусными
препаратами (особенно ингибиторами протеазы анти-ВИЧ,
такими как ритонавир) и антибактериальными (например,
азитромицин), что может увеличить риск кровотечения или
уменьшить антитромботический эффект в случае их исполь-
зования [70]. Кроме того, необходимо регулярно оценивать
у всех пациентов с COVID-19 при лечении гепаринами воз-
можности развития ГИТ, особенно на фоне тромбоцитопе-
нии, хотя информация о развитии ГИТ у таких больных
пока отсутствует. В подобных случаях необходима оценка
уровня тромбоцитарного фактора-4 и оценка других пока-
зателей (сроки падения тромбоцитов, их динамика, вери-
фикация тромбоза и исключение других причин тромбоци-
топении, особенно у пациентов с системной красной
волчанкой и АФС). Развитие ГИТ потенциально существует
у пациентов с COVID-19, особенно у пациентов с ауто-
иммунными заболеваниями, из-за повышенного риска раз-
вития иммуноопосредованных нарушений в результате де-
регулирования и массивного синдрома воспалительного
ответа, индуцированного вирусной инфекцией [71]. Ис-
пользование шкал оценки риска тромбоза и кровоточиво-
сти, таких как наиболее простой IMPROVE-VTE, шкала
Padua, в области внутренней медицины может оказаться
полезным при стратификации риска тромботических
осложнений, в том числе и у пациентов с COVID-19 [72].
Модифицированная IMPROVE-VTE, которая включает в
себя уровни D-димера вместе с другими клиническими пре-
дикторами ВТЭ, повышает точность этого определения в
оценке выявления пациентов с высоким риском ВТЭ, имею-
щих право на адаптированную фармакологическую терапию
[57–59, 73], полезны при ведении пациентов с COVID-19.

Варфарин – антагонист витамина К (АВК) – остается «зо-
лотым стандартом» профилактики тромбозов при АФС. Для
пациентов, получающих АВК, поскольку карантинные меры
становятся более жесткими, изменения в диете и потребле-
нии витамина К могут повлиять на значения МНО. Кроме
того, частый мониторинг МНО может создавать логистиче-
ские проблемы, и следует рассмотреть потенциальные аль-
тернативы, включая использование расширенных интерва-
лов тестирования МНО (если предыдущие уровни МНО
стабильные), при возможности – использование домашней
проверки МНО с помощью прибора коагулометра, сквозные
проверки МНО или переход на НМГ, когда это клинически
целесообразно. При заболевании COVID-19 подобных па-
циентов однозначно следует переводить на лечебные дозы
НМГ, особенно тех, кто имеет тройную позитивность по
аФЛ из-за высокого риска рецидива тромбозов. 

Таким образом, существует 4 важных аспекта в ведении
пациентов с COVID-19: 
1) ранняя диагностика и последующее наблюдение за ДВС-син-

дромом с применением балльной оценки ISTH (количество
тромбоцитов, ПВ, мониторинг активности фибриногена, D-
димера), который может определить прогноз и руководство
более адекватной реанимационной поддержкой [73];

2) идентификация пациентов c высоким риском тромбозов
для госпитализации или амбулаторного лечения;

3) оптимизация тромбопрофилактики – НФГ и НМГ яв-
ляются препаратом выбора 1-й линии, который оказы-
вает не только антитромботическое действие, но и про-
тивовоспалительные свойства, за счет действия на
систему комплемента. В то же время при выраженной
тромбоцитопении и опасности развития ГИТ у пациен-
тов с АФС препаратом выбора может быть бивалирудин
(синтетический аналог гирудина) или селективный ин-
гибитор фактора свертывания X – фондапаринукс; 

4) пациенты, получающие прямые оральные антикоагулянты
или АВК в качестве тромбопрофилактики, должны перево-
диться на парентеральные антикоагулянты: НМГ или фон-
дапаринукс. Дозы препаратов зависят от наличия факторов
риска тромбоза и оценки риска тромбоза по профилю аФЛ.
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