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Анотація. У статті представлений огляд літератури дослідження факторів ризику та профілактики тромбозу при COVID-19. Коагуло-
патія при COVID-19 характеризується підвищенням рівнів фібриногену та D-димеру, помірною тромбоцитопенією та незначним під-
вищенням протромбінового часу. Основними факторами ризику, що підвищують вірогідність виникнення тромбоемболічних подій, 
встановлено похилий вік (>60 років), чоловічу стать, артеріальну гіпертензію, цукровий діабет та ожиріння. Для стандартної страти-
фікації ризику тромбозу в сучасних умовах необхідно користуватися модифікованою шкалою IMPROVE, яка є найбільш оптимальною 
для застосування у пацієнтів із COVID-19 та враховує всі показники для розрахунку ризику тромбоемболії у цих хворих. Для попе-
редження тромбозу у пацієнтів із COVID-19 показане застосування низькомолекулярних гепаринів. Прийом антикоагулянтів після 
виписки зі стаціонару може бути розглянутий за наявності високого ризику тромбозу та низького ризику кровотечі. Питання щодо 
прийому антиагрегантів з метою зниження ризику виникнення тромбозу залишається відкритим та потребує подальшого вивчення.
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Фактори ризику тромбозу 
у пацієнтів із COVID-19
Пандемія COVID-19  — одна з  найактуальніших та найбільш 

обговорюваних проблем сьогодення. За даними Універси-
тету Джона Хопкінса (Johns Hopkins University), США, станом 
на  26.04.2021  р. у світі налічується 147 298 815 підтверджених 
випадків захворювання, серед яких 3 111 587  — летальні. Се-
ред країн, які найбільше постраждали, — США (32 078 229), Індія 
(17 313 163), Бразилія (14 340 787 випадків). Не  обійшло сторо-
ною й Україну, де, за даними Міністерства охорони здоров’я, на-
лічується 2 084 384 випадків захворювання [1].

Захворювання СOVID-19, спричинене коронавірусом SARS-
CoV-2, характеризується посиленою запальною реакцією з боку 
всіх систем організму людини, яка, в свою чергу, може призвести 
до таких серйозних ускладнень, як гострий респіраторний дис-
трес-синдром (ГРДС), сепсис, коагулопатія та смерть у частки па-
цієнтів  [2]. У цій публікації ми зупинимося саме на порушеннях 
системи гемостазу, оскільки вони широко розповсюджені у па-
цієнтів із COVID-19 та асоційовані з високою смертністю хворих.

Коагулопатію визначають у  близько 50% пацієнтів із  тяжким 
перебігом COVID-19. �она відрізняється від коагулопатії при  син-COVID-19. �она відрізняється від коагулопатії при  син--19. �она відрізняється від коагулопатії при  син-
дромі дисемінованого внутрішньосудинного згортання крові (Д�З) 
підвищенням рівня фібриногену (при  класичному синдромі Д�З 
його рівень зазвичай <1 г/л) з помірною тромбоцитопенією (кіль-
кість тромбоцитів при синдромі Д�З зазвичай <50·109/л) та незнач-
ним підвищенням протромбінового часу (ПЧ) до 1–2 с (на відміну 
від >3–6 с при синдромі Д�З)  [3]. У пацієнтів із COVID-19 порівня-
но з хворими із ГРДС без COVID-19 значно частіше розвиваються 
тромбо емболічні ускладнення (ТЕУ), переважно тромбоемболія 
легеневої артерії (ТЕЛА) (11,7 та 2,1% відповідно) [3]. За результата-
ми метааналізу поширеність ТЕЛА становить близько 30% у паці-
єнтів із тяжким перебігом COVID-19 [4]. Це ускладнення відмічають 
у 7–8 разів частіше у пацієнтів із COVID-19, ніж у хворих з  іншими 
респіраторними інфекціями. Наприклад, гістологічний аналіз ле-
геневих судин показав, що широко розповсюджений тромбоз 
у 9 разів частіше виникає у хворих на COVID-19, ніж у пацієнтів із 
грипом H1N1 [5]. Крім цього, через наявність спільних симптомів у 
COVID-19 та ТЕЛА і складність діагностики останньої у цих пацієнтів 
цей відсоток може бути значно вищим.

Багато уваги приділяють дослідженню ризику венозного 
тромбозу та ТЕЛА, однак існують випадки артеріального тромбо-
зу, який також асоціюється з поганим прогнозом. Серед 3334 гос-
піталізованих пацієнтів із COVID-19 у  4 клініках США частота 
артеріального тромбозу становила 11,1%  [6]. У  дослідженнях, 
проведених у  Франції, Італії та Іспанії, цей показник становив 
5,6%  [7, 8]. Така частота та небезпека цих ускладнень роблять 

вивчен ня механізмів та факторів ризику розвитку тромбозу у па-
цієнтів із COVID-19 вкрай актуальним завданням.

Крім загальноприйнятих механізмів розвитку тромбозу 
при  інфекційних захворюваннях, є й специфічні зміни, такі як 
цитокіновий шторм, який відмічають у  хворих із COVID-19 та є 
однією з основних причин розвитку розладів системи гемоста-
зу [9]. Однак остаточні патофізіологічні механізми змін гемостазу 
у пацієнтів із тяжким перебігом COVID-19 досі незрозумілі.

Для ефективного менеджменту пацієнтів та своєчасних пре-
вентивних заходів щодо тромбозу необхідне розуміння факто-
рів ризику тромбозу у пацієнтів із COVID-19, тобто того, які саме 
пацієнти потребують особливої уваги з точки зору можливого 
порушення гемостазу. Результати досліджень вказують на  те, 
що факторами ризику ТЕУ у пацієнтів із COVID-19 є похилий вік 
(>60 років), чоловіча стать, іммобілізація та наявність супутніх 
захворювань. Наявність в анамнезі пацієнтів із COVID-19 хроніч-COVID-19 хроніч--19 хроніч-
них захворювань, таких як цукровий діабет, ожиріння та арте-
ріальна гіпертензія, підвищує ризик розвитку ТЕУ [10–13]. Ожи-[10–13]. Ожи-. Ожи-
ріння та тютюнопаління визначені як важливі фактори ризику 
тромбозу глибоких вен (ТГ�) у великому проспективному дослід-
женні A.�. Ho�st та співавторів (2010) за участю >18 тис. пацієн-A.�. Ho�st та співавторів (2010) за участю >18 тис. пацієн- за участю >18 тис. пацієн-
тів [14]. У дослідженні N. Benito та співавторів (2020) вік пацієнтів 
із тяжким перебігом COVID-19 та ТЕУ становив ≥60 років [15].

Представляє інтерес інформація про зв’язок групи крові па-
цієнтів із ризиком ТЕУ. У дослідженні S.Z. Marcos та співавторів 
(2020) встановлено, що хворі на COVID-19 із ІІІ групою крові ма-COVID-19 із ІІІ групою крові ма--19 із ІІІ групою крові ма-
ють вищий ризик ТЕУ, ніж пацієнти з іншими групами крові. Про-
аналізовано дані 226 пацієнтів (середній вік 70,9 року) і встанов-
лено статистично значущий зв’язок між ТЕУ та надходженням 
хворих у відділення інтенсивної терапії з певною групою крові. У 
пацієнтів з ІІІ групою крові ТЕУ відмічали на 28,6% частіше. Рівень 
D-димеру більше підвищувався у пацієнтів із ІІІ, ніж І групою кро-
ві. Рівень фібриногену більшою мірою підвищувався у пацієнтів 
із ІV та ІІІ, ніж І групою крові [16].

Маркери тяжкого перебігу 
та тромбозу у пацієнтів із COVID-19
Особливу увагу звертають на себе маркери, які вказують 

на тяжкий перебіг інфекційного захворювання та високий ризик 
розвитку тромбозу у пацієнтів. При  імунологічному досліджен-
ні пацієнтів із COVID-19 виявлено, що такі прозапальні цитокіни, 
як інтерлейкін-6, -17А та фактор некрозу пухлини-α, підвищені 
у більшості пацієнтів із тяжким перебігом захворювання [17, 18].

У дослідженні, проведеному в Китаї, продемонстровано наяв-
ність антикардіоліпінових антитіл та антитіл до β2-глікопротеїну I 
у пацієнтів із  ішемічним інсультом [19], а серія випадків у Франції 
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виявила позитивний вовчаковий антикоагулянт у 25 із 56 (45%) па-
цієнтів із підтвердженим COVID-19  [20]. При цьому зазначено, що 
роль наявності антифосфоліпідних антитіл ще не визначена, оскіль-
ки відомо, що їх виявляють у пацієнтів і з іншими гострими інфек-
ціями.

Сьогодні виділяють маркери, які вказують на високий ризик 
тяжкого перебігу COVID-19 та розвиток тромбозу. У пацієнтів від-D-19 та розвиток тромбозу. У пацієнтів від--19 та розвиток тромбозу. У пацієнтів від-
мічають лімфопенію, лейкоцитоз, підвищені рівні аланінаміно-
трансферази, лактатдегідрогенази, високочутливого тропоніну I, 
сечовини та креатиніну у крові, подовження ПЧ, зниження кон-
центрації фібриногену, підвищення значень прокальцитоніну, 
високі значення D-димеру [13].

Особливу увагу приділяють визначенню в  крові пацієнтів 
рівня D-димеру. Значення цього показника пов’язане з критич-
ним перебігом захворювання та вищою смертністю. �изначе-
но, що значення D-димеру вищі у  пацієнтів із тяжкою формою 
COVID-19, ніж із легким перебігом, тому хворим із значним під-
вищенням рівня D-димеру (у  ≥3–4 рази) рекомендується гос-
піталізація, навіть за  відсутності вираженої симптоматики  [10]. 
Ретроспективне дослідження W.J. �uan та співавторів (2020) 
(n=1099) встановило зв’язок між тяжкістю перебігу COVID-19 та 
високим рівнем D-димеру. Рівень D-димеру ≥0,5 мг/л відміча-
ли у  46,4% пацієнтів та у  60% з  них розвинулися тяжкі прояви 
захворювання  [21]. Інше ретроспективне дослідження (n=183) 
встановило, що рівень D-димеру у  пацієнтів із тяжким перебі-
гом захворювання майже у 3,5 раза вищий, ніж у хворих із лег-
ким чи середньої тяжкості перебігом [22]. Крім цього, зазначено, 
що D-димер є маркером відкладення фібрину у легенях. Досвід 
іспанських лікарів встановив, що хворі, в  яких виявлено висо-
кі рівні D-димеру та С-реактивного білка, частіше потребували 
госпіталізації та переведення на штучну вентиляцію легень [15].

Профілактика тромбозу 
у хворих із COVID-19
Сьогодні проблема профілактики тромбоемболічних подій 

у  хворих із  COVID-19 залишається надзвичайно важливим пи-
танням  [23], як і ГРДС при SARS-CoV-2-інфекції, асоційований із 
артеріальними та венозними ускладненнями. У цій публікації ми 
також хотіли би зупинитися на основних принципах профілакти-
ки тромбозу як тяжкого ускладнення COVID-19.

Хворим із високим ризиком розвитку ТЕУ слід проводити ран-
ню профілактику цих подій, при  цьому значення активованого 
часткового тромбопластинового часу (АЧТЧ) не повинно бути про-
типоказанням до застосування антикоагуляційних методів лікуван-
ня та профілактики у пацієнтів із COVID-19. Антикоагулянти внесені 
у протоколи лікування більшості країн світу у якості обов’язкових 
препаратів з  метою профілактики та лікування ТЕУ у  хворих 
на  СOVID-19 в  умовах стаціонару. Зазначено, що дорослі пацієн-OVID-19 в  умовах стаціонару. Зазначено, що дорослі пацієн--19 в  умовах стаціонару. Зазначено, що дорослі пацієн-
ти, які госпіталізовані з  діагнозом COVID-19, повинні отримувати 
ці препарати, якщо ризик кровотечі не  перевищує ризик виник-
нення тромбозу. У  якості профілактики тромбозу рекомендуєть-
ся застосовувати низькомолекулярні гепарини (НМГ), при  цьому 
не  рекомендується застосування нефракціонованого гепарину 
(НФГ) [3]. На сьогодні є дані, що підтверджують розвиток резистент-[3]. На сьогодні є дані, що підтверджують розвиток резистент-. На сьогодні є дані, що підтверджують розвиток резистент-
ності до НФГ у пацієнтів із COVID-19. Дослідження D. White (2020), 
проведене у відділенні інтенсивної терапії, показало, що 80% хво- показало, що 80% хво-
рих потребували НФГ у дозі >35 тис. од. на добу. Причини стійкості 
до гепарину не виявлено, однак вчені висувають гіпотезу, що не-
гативно заряджений гепарин взаємодіє з позитивно зарядженими 
білками плазми крові, деякі з них вступають у взаємодію як реаген-
ти гострої фази і конкурують за зв’язування гепарину, що обумов-
лює таку стійкість до гепарину. Також автори вказують, що цей факт 
не корелює з підвищенням рівня фібриногену чи фактором згор-
тання крові VIII або зі зниженим рівнем антитромбіну [24].

Дослідження A. Cuker, F. Peyvan�i (2021) визначило, що най-A. Cuker, F. Peyvan�i (2021) визначило, що най- Cuker, F. Peyvan�i (2021) визначило, що най-Cuker, F. Peyvan�i (2021) визначило, що най- визначило, що най-
вищий ризик розвитку тромбозу зафіксовано у  пацієнтів, які 
заходяться у  відділені реанімації, при  цьому зазначається, що 
тромбоемболічні події можуть виникати у  пацієнтів із  легким 
перебігом захворювання приблизно у 2,6% випадків. У більшос-
ті пацієнтів відмічають такі зміни лабораторних показників: під-

вищення рівня протромбіну, збільшення кількості тромбоцитів 
(348 тис./мкл), підвищення рівня фібриногену (середнє значення 
680 мг/дл, діапазон 234–1344 мг/дл), підвищення рівня D-димеру 
(середнє значення 4877 нг/мл, діапазон 1197–16954 нг/мл), під-
вищення активності фактора згортання крові VIII (в середньому 
297 Од./дл), підвищення рівня антигенів фактора фон �іллебран-
да (середнє значення 529, діапазон 210–863), що є маркером по-
шкодження ендотелію судин, зниження рівня антитромбіну та 
вільного протеїну S, незначне підвищення рівня протеїну С [25].

З  огляду на  вищезазначене, сучасні протоколи ведення 
стаціо нарних хворих із COVID-19 рекомендують оцінити дані за-OVID-19 рекомендують оцінити дані за--19 рекомендують оцінити дані за-
гального аналізу крові з акцентом на рівень тромбоцитів, коагу-
лограми (ПЧ, АЧТЧ), рівня фібриногену, D-димеру (високі значен-
ня визначають несприятливий прогноз). Повторна переоцінка 
цих показників необхідна щодня або рідше; це перш за все за-
лежить від тяжкості перебігу захворювання. Пацієнтам, які ліку-
ються в амбулаторних умовах, не потрібно проводити регулярне 
тестування для оцінки показників системи згортання крові.

Крім оцінки загальних факторів ризику тромбозу, необхідно 
пам’ятати про стандартну стратифікацію ризику тромбозу за шка-
лами. Існує велика кількість шкал для оцінки ризику ТЕУ: We��s (ви-We��s (ви- (ви-
значення вірогідності ТГ� нижніх кінцівок), Pa�ua (оцінка ризику 
розвитку ТГ� нижніх кінцівок та/або ТЕЛА у госпіталізованих хво-
рих нехірургічного профілю), Caprini, IMPROVE, яку можна застосо-Caprini, IMPROVE, яку можна застосо-IMPROVE, яку можна застосо-
вувати для хворих із COVID-19 (табл. 1). �елике рандомізоване конт-
рольоване дослідження APEX (Acute Me�ica��y I�� VTE Prevention With 
Exten�e� Duration Betrixaban Stu�y) встановило, що підвищений 
рівень D-димеру може використовуватися для відбору хворих, які 
потребують профілактики ТЕУ: пацієнти, госпіталізовані з гострим 
нехірургічним захворюванням (серцева недостатність, дихальна 
недостатність, інфекційні захворювання, ревматичні захворювання, 
ішемічний інсульт) і мали підвищений рівень D-димеру (у ≥2 рази 
від верхньої межі норми) отримали позитивний результат від три-
валого прийому антикоагулянтів для профілактики тромбозу  [27]. 
На підставі даних цього дослідження запропонована модифікована 
шкала IMPROVE, в якій додано рівень D-димеру як фактор ризику 
виникнення венозного тромбозу.

Таблиця 1 Шкала оцінки ризику ТГ�/ТЕЛА у нехірургічних пацієнтів, 
модифікована шкала IMPROVE (адаптовано з [26])

Фактор ризику Бали

Венозна тромбоемболія в анамнезі 3
Наявна тромбофілія 2
Парез або параліч нижніх кінцівок 2
Злоякісне новоутворення в анамнезі 2
Рівень D-димеру у ≥2 рази перевищує верхню межу норми 2
Госпіталізація у відділення інтенсивної терапії 1
Іммобілізація ≥1 дня 1
Вік >60 років 1

При сумі балів ≥2 ризик венозних ТЕУ вважають підвищеним.

Але на сьогодні стратегії скринінгу ТГ� або ТЕЛА у пацієнтів із 
COVID-19 викликають багато питань. �  умовах відділення інтен-
сивної терапії перебування на  штучній вентиляції легень у  поло-
женні лежачи значно ускладнює проведення ретельного ультра-
сонографічного обстеження. Різні шкали оцінки претестової 
імовірності ТЕЛА можуть бути некоректними через значно вищу 
частоту ТГ� порівняно з  іншими групами пацієнтів. �икористання 
рівня D-димеру також виявляється малоінформативним. Згідно з 
рекомендаціями Європейського товариства променевої терапії 
European Society of Ra�io�ogy  — ESR), Європейського товариства 
з торакальної візуалізації (European Society of Thoracic Imaging — 
ESTI) та Європейського товариства кардіологів (European Society 
of Car�io�ogy  — ESC) комп’ютерну томографію з  контрастною ре-
човиною необхідно проводити для виключення ТЕЛА у пацієнтів із 
COVID-19, коли дихальна недостатність не може бути пояснена ре-
зультатами звичайної комп’ютерної томографії [28, 29]. Сьогодні клі-
ніцисти можуть використовувати рекомендації щодо призначення 
антикоагулянтів у  госпіталізованих пацієнтів від  Американської 

WWW.UMJ.COM.UA | УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 2 (142) – III/IV 2021 49

FOR A MEDICAL PRACTITIONER / ЛІКАРЮ-ПРАКТИКУ



 колегії лікарів, що спеціалізуються на захворюваннях органів груд-
ної порожнини (American Co��ege of Chest Physicians  — ACCP), та 
Міжнародного товариства з тромбозу та  гемостазу (Internationa� 
Society on Thrombosis an� Haemostasis — ISTH). Обидві організації 
не рекомендують проводити рутинну профілактику тромбозу у па-
цієнтів, яких не  госпіталізовано. У  госпіталізованих пацієнтів, які 
не перебувають у критичному стані, ISTH пропонує застосовувати 
профілактичні дози НМГ, а ACCP рекомендує НМГ у профілактичних 
дозах або фондапаринукс (інгібітор активованого фактора Х). Паці-
єнтам у критичному стані ACCP рекомендує НМГ у профілактичних 
дозах, а ISTH — НМГ у профілактичній дозі або половину терапев-
тичної дози для пацієнтів із високим ризиком (табл. 2).

За  результатами ретроспективного дослідження, проведе-
ного в Нью-Йорку (n=2773), встановлено, що застосування анти-
коагулянтів пов’язане з вищим рівнем виживання в інтубованих 
пацієнтів (71% проти 37% тих, хто не  отримував антикоагулян-
ти) [31]. Інше ретроспективне дослідження (449 осіб із тяжким пе-[31]. Інше ретроспективне дослідження (449 осіб із тяжким пе-. Інше ретроспективне дослідження (449 осіб із тяжким пе-
ребігом COVID-19) встановило високий рівень виживання у паці-
єнтів, які отримували еноксапарин у дозі 40–60 мг 1 раз на добу, 
особливо у хворих із високими значеннями D-димеру [32].

� одному невеликому дослідженні (n=16) хворі отримували 
надропарин у високих профілактичних дозах разом із клопідо-
грелем, при цьому не повідомлялося про жодний випадок ТЕЛА, 
але невелика кількість пацієнтів та відсутність контрольної гру-
пи обмежують використання цих даних на  практиці  [33]. Дози 
препаратів у госпіталізованих хворих із COVID-19:
•	 еноксапарин:	при	кліренсі	креатиніну	>30	мл/хв	40	мг	1	раз	

на добу, 15–30 мл/хв — 30 мг 1 раз на добу;
•	 далтепарин —	5000	од.	1	раз	на добу;
•	 надропарин:	пацієнтам	 із масою	тіла	≤70	кг	в дозі	3800	або	

4000, >70 кг — 5700 од. анти-фактора Xa 1 раз на добу; у де-
яких випадках застосовують дози до 50 од. анти-фактора Xa/
кг кожні 12 год;

•	 тинзапарин —	4500	од.	анти-фактора	Xa	1	раз	на добу;
•	 фондапаринукс	по 2,5	мг	1	раз	на добу [25].

Пацієнтам із кліренсом креатиніну <15 мл/хв або із замісною 
нирковою терапією рекомендовано застосовувати НФГ. За наяв-
ності задокументованої венозної тромбоемболії необхідно при-
значити антикоагулянти в повній дозі (наприклад еноксапарин 
по  40 мг 2 рази на  добу або по  1 мг/кг маси тіла кожні 12 год) 
за  відсутності протипоказань, таких як активна кровотеча або 

масивна кровотеча протягом останніх 24–48 год, індукована ге-
парином тромбоцитопенія в анамнезі. У разі виникнення індуко-
ваної гепарином тромбоцитопенії рекомендується призначення 
фондапаринуксу у якості альтернативного препарату (табл. 3).

Існують також випадки тромбозу, незважаючи на  терапію 
антикоагулянтами. �едення таких пацієнтів потребує мульти-
дисциплінарного підходу. У  такому разі слід звернути увагу 
на  комплаєнс, дозу, всмоктування препарату та можливі лі-
карські взаємодії. Також необхідно виключити тромбофілію 
та антифосфоліпідний синдром. Якщо після ретельної мульти-
дисциплінарної оцінки не  виявлено вищезазначених причин, 
змінюють режим або тип антикоагулянтної терапії. У разі тром-
бозу при прийомі пероральних антикоагулянтів прямої дії пере-
ходять на лікування еноксапарином. При виникненні ТЕУ на фоні 
лікування еноксапарином може бути ефективним перехід від 
дози 1 раз на добу (1,5 мг/кг/добу) на 2 рази на добу (1 мг/кг маси 
тіла 2 рази на добу). У разі неефективності терапії варфарином 
після ретельної оцінки міжнародного нормалізованого відно-
шення та часу його утримання у терапевтичному діапазоні мож-
ливий перехід на пероральні антикоагулянти прямої дії або НМГ.

Детальний алгоритм ведення пацієнтів у стаціонарі наведе-
но на рисунку.

Профілактика тромбозу у пацієнтів 
після виписки зі стаціонару
Хворі на COVID-19, у яких визначено ТЕЛА, потребують при-

йому антикоагулянтів протягом щонайменше 3 міс. Пацієнти, 
в  яких не  діагностували ТЕЛА, також потребують проведення 
тривалої тромбопрофілактики після виписки з  лікарні при  не-
давньому хірургічному втручанні або травмі за  умови відсут-
ності високого ризику розвитку кровотечі. Тривала тромбо-
профілактика також показана всім пацієнтам, які отримували 
профілактичну терапію НМГ під час госпіталізації та за наявності 
ризику за модифікованою шкалою IMROVE 2–3 бали з підвищенням 
рівня D-димеру під час госпіталізації >2 норм (>1 мкг/мл) або ри-
зику за модифікованою шкалою IMROVE ≥4 бали. �аріантом про-
філактичного засобу після виписки є ривароксабан в дозі 10 мг 
на добу протягом 31–39 днів [34].

Пацієнтам без факторів ризику не  рекомендується профі-
лактика тромбозу після виписки зі стаціонару. Так, в результаті 
спостереження за станом виписаних з лікарні після інфікування 

Таблиця 2 Актуальні рекомендації з профілактики венозної тромбоемболії у госпіталізованих пацієнтів із COVID-19 (адаптовано з [30])

Пацієнт
Рекомендації

ACCP ISTH

Критичний стан НМГ у профілактичній дозі НМГ у профілактичній дозі; половина терапевтичної дози НМГ може бути надана, якщо пацієнт високого ризику
Некритичний стан НМГ у профілактичній дозі або фондапаринукс НМГ у профілактичній дозі
Після виписки Довготривала профілактика не рекомендована НМГ/оральні антикоагулянти прямої дії до 30 днів може бути розглянутий при високому ризику тромбозу та 

низькому ризику кровотечі
Негоспіталізований Рутинна профілактика не рекомендована Рутинна профілактика не рекомендована

Таблиця 3 Дози парентеральних антикоагулянтів (адаптовано з [25])

Препарат Дозування

НФГ Профілактика: підшкірно 5000 ОД 2–3 рази на добу
Лікування: початкова доза при венозних ТЕУ — внутрішньовенно болюсно 80 ОД/кг маси тіла (максимально 5000 ОД)

Далтепарин (протипоказаний при вираженій 
нирковій недостатності)

Профілактика: підшкірно 5000 МО 1 раз на добу
Лікування: підшкірно 100 МО/кг 2 рази на добу

Надропарин (протипоказаний при вираженій 
нирковій недостатності)

Профілактика: підшкірно 3800 МО (0,4 мл) 1 раз на добу при масі тіла ≤70 кг або 5700 МО (0,6 мл) 1 раз на добу при масі тіла >70 кг

Еноксапарин (протипоказаний при вираженій 
нирковій недостатності)

Профілактика: підшкірно 4000 МО (40 мг) 1 раз на добу*
Лікування: підшкірно 100 МО (1мг)/кг маси тіла 2 рази на добу, при кліренсі креатиніну 15–30 мл/хв — така сама доза, але 1 раз на добу

Фондапаринукс (протипоказаний при вираженій 
нирковій недостатності)

Профілактика: підшкірно 2,5 мг 1 раз на добу
Лікування: 5 мг 1 раз на добу при масі тіла до 50 кг;
7,5 мг 1 раз на добу при масі тіла 50–100 кг;
10 мг 1 раз на добу при масі тіла >100 кг

*При кліренсі креатиніну 15–30 мл/хв можна розглянути зниження дози до 3000 МО (30 мг) 1 раз на добу, при вираженому ожирінні можна розглянути підвищення дози до 4000 МО (40 мг) 
2 рази на добу.

УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 2 (142) – III/IV 2021 | WWW.UMJ.COM.UA50

ЛІКАРЮ-ПРАКТИКУ / FOR A MEDICAL PRACTITIONER



SARS-CoV-2 (n=1877), які не застосовували тромбопрофілактичні 
засоби, ТЕЛА діагностовано лише у 9 (0,48%) пацієнтів. Крім того, 
виявлено, що госпіталізація з приводу COVID-19 не підвищує ри-COVID-19 не підвищує ри--19 не підвищує ри-
зик ТЕЛА після виписки зі стаціонару порівняно з госпіталізацією 
з приводу інших захворювань [35]. Інше дослідження показало, 
що серед 163 пацієнтів із підтвердженим COVID-19, які не отри-
мували антикоагулянти, загальна частота тромбозу, включаючи 
артеріальні та венозні події, на 30-й день після виписки зі стаціо-
нару становила 2,5% [36].

Профілактика тромбозу 
в амбулаторних умовах
На сьогодні доказова база щодо частоти ТЕУ в амбулаторних 

пацієнтів із COVID-19 відсутня, тож невідомо, чи потребують такі 
пацієнти рутинної тромбопрофілактики. �инятками є окремі ви-
падки з  наявністю факторів ризику тромбозу: ТЕЛА в  анамнезі, 
травма, тривала іммобілізація.

У  якості профілактики тромбозу рекомендовано застосову-
вати ривароксабан у  дозі 10 мг/добу протягом 31–39 днів. Але 
на сьогодні результати рандомізованих досліджень, що стосують-
ся тромбопрофілактики у  амбулаторних хворих із  COVID-19, ще 
не опубліковані. Детальна інформація щодо менеджменту пацієн-
тів із COVID-19-асоційованою гіперкоагуляцією наведена у табл. 4.

Антиагреганти при COVID-19
Ацетилсаліцилову кислоту рекомендовано призначати хворим 

із COVID-19 після отримання результатів дослідження, проведено-
го в Eastern Virginia Me�ica� Schoo� [37]. Також University of Mary�an� 
Schoo� of Me�icine вивчали ефективність ацетилсаліцилової кисло- вивчали ефективність ацетилсаліцилової кисло-
ти у пацієнтів із COVID-19 (n=412). �изначено, що прийом ацетил-
саліцилової кислоти асоціювався з  низьким ризиком переведен-
ня пацієнтів на штучну вентиляцію легень (35,7% у групі прийо му 
ацетилсаліцилової кислоти проти 48,4% у групі, яка не  прийма-
ла ацетилсаліцилову кислоту; р=0,03). Однак не  встановлена 

Рисунок  Алгоритм профілактики ТГ�/ТЕЛА у госпіталізованих пацієнтів із СOVID-19

АВК/ПОАК — антагоністи вітаміну К/прямі оральні антикоагулянти; АКТ — антикоагулянтна терапія; ЗАК — загальний аналіз крові; АФС — антифосфоліпідний синдром; ШКФ — швидкість 
клубочкової фільтрації.
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 кореляція між прийомом ацетилсаліцилової кислоти та зниженням 
внутрішньо лікарняної смертності  [38]. Дослідження J.J. DiNico�an-[38]. Дослідження J.J. DiNico�an-. Дослідження J.J. DiNico�an-J.J. DiNico�an-
tonioa, J. Barroso-Aran�ab (2020) вказує на можливість застосуван- вказує на можливість застосуван-
ня пентоксифіліну та дипіридамолу у якості препаратів, що чинять 
антитромботичну дію, підвищуючи чутливість A2A-рецепторів 
до позаклітинного аденозину [39]. Але питання щодо прийому ан-
тиагрегантів з метою зниження ризику виникнення тромбозу зали-
шається відкритим і потребує подальшого вивчення.

Кровотеча
Кровотеча не  є характерним проявом COVID-19; основною 

причиною цього ускладнення є прийом антикоагулянтів. Госпіта-
лізовані пацієнти з COVID-19, які отримують антикоагулянтну або 
антитромбоцитарну терапію у  зв’язку з  основним захворюван-
ням, повинні продовжувати лікування, якщо не виникне знач на 
кровотеча або тромбоцитопенія (<30·109/л). У свою чергу, підхід 
до лікування кровотечі подібний до такого в осіб без COVID-19 
і може включати відміну антикоагулянтів та/або припинення лі-
кування, введення антидотів (андексанет альфа при  лікуванні 
ривароксабаном або апіксабаном, ідаруцизумаб — при застосу-
ванні дабігатрану, цирапарантаг — при лікуванні НФГ, НМГ або 
інгібіторами факторів IIa та Xa, вітамін К — при застосуванні вар-
фарину, переливання крові — при тромбоцитопенії або гіпофіб-
риногенемії) [34].

Висновки
1.  Захворювання СOVID-19, спричинене новим штамом ві-

русу SARS-CoV-2, характеризується посиленою запальною реак-
цією з боку усіх систем організму людини, яка може призвести 
до таких серйозних ускладнень, як ГРДС, сепсис, коагулопатія та 
смерть у частки пацієнтів.

2.  Коагулопатія при COVID-19 характеризується підвищен-
ням рівня фібриногену та D-димеру, помірною тромбоцитопе-
нією та незначним підвищенням ПЧ.

3. У пацієнтів із COVID-19, у яких відмічали ГРДС, значно часті-
ше розвивалися ТЕУ (11,7%), переважно ТЕЛА.

4.  Основними факторами ризику, що підвищують вірогід-
ність виникнення тромбоемболічних подій, встановлено похи-
лий вік (>60 років), чоловічу стать, артеріальну гіпертензію, цук-
ровий діабет та ожиріння.

5. Для оцінки стану пацієнта, встановлення тяжкості перебігу 
захворювання та визначення ризику виникнення тромбозу ре-
комендується проведення таких лабораторних тестів: клінічний 
аналіз крові з  визначенням числа тромбоцитів, коагулограма 
(ПЧ, АЧТЧ), рівні фібриногену та D-димеру. Особливу увагу кліні-
цисту необхідно звертати на рівень D-димеру, так як високі зна-
чення цього показника корелюють з тяжким перебігом захворю-
вання та вищою смертністю.

6.  Основним та вагомим маркером тяжкого перебігу 
COVID-19 є D-димер. Це один із  найбільш ранніх та найпоши-
реніших лабораторних показників, які відзначають у  пацієнтів 

із COVID-19, високий рівень якого пов’язаний із критичним пере-
бігом та вищою смертністю.

7.  Для стандартної стратифікації ризику тромбозу в  сучас-
них умовах необхідно користуватися модифікованою шкалою 
IMPROVE, яка є найбільш оптимальною для застосування у паці-
єнтів із COVID-19 та враховує всі показники для розрахунку ри-COVID-19 та враховує всі показники для розрахунку ри--19 та враховує всі показники для розрахунку ри-
зику тромбоемболії у таких хворих.

8. Для попередження тромбозу у пацієнтів із COVID-19 пока-COVID-19 пока--19 пока-
зане застосування НМГ. Хворим у критичному стані рекомендо-
вано застосування НМГ у профілактичних дозах або половинній 
терапевтичній дозі у пацієнтів із високим ризиком. Госпіталізо-
ваним пацієнтам із  середнім ступенем тяжкості захворювання 
необхідно застосовувати НМГ у профілактичних дозах або фон-
дапаринукс. Не слід проводити рутинну профілактику тромбозу 
у пацієнтів, які знаходяться на амбулаторному лікуванні.

9. Прийом антикоагулянтів після виписки зі стаціонару може 
бути розглянутий за  наявності високого ризику тромбозу та 
низького ризику кровотечі.

10. Питання щодо прийому антиагрегантів з метою зниження 
ризику виникнення тромбозу залишається відкритим та потре-
бує подальшого вивчення.
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Risk factors and prevention 
of thrombosis in patients with COVID-19
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Abstract. The artic�e presents a review of the �iterature on the stu�y 
of risk factors an� prevention of thrombosis in patients with COV-
ID-19. COVID-19 coagu�opathy is characterize� by increase� �eve�s 
of fibrinogen an� D-�imer, mo�erate thrombocytopenia an� s�ight 
increase of prothrombin time. The main risk factors that increase 
the probabi�ity of thromboembo�ic events are o�� age (>60 years), 
ma�e gen�er, hypertension, �iabetes an� obesity. For stan�ar� 
stratification of thrombosis risk in mo�ern con�itions, it is necessary 
to use a mo�ifie� IMPROVE sca�e, which is the most optima� for use 
in patients with COVID-19 an� takes into account a�� in�icators for 
ca�cu�ating the risk of thromboembo�ism in such patients. The use 
of �ow mo�ecu�ar weight heparins is in�icate� to prevent thrombo-
sis in patients with COVID-19. Taking anticoagu�ants after �ischarge 
from the hospita� may be consi�ere� if there is a high risk of throm-
bosis an� a �ow risk of b�ee�ing. The question of taking antip�ate�et 
agents to re�uce the risk of thrombosis remains open an� nee�s 
further stu�y.

Key words: COVID-19, thrombosis, risk factors, prophy�axis, sca�e of 
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