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Цель обзора 
Управление периоперационной коагуляцией становится все более частым в повседневной жизни анестезиолога, а  
множество новых веществ на рынке это очень усложняет. Периоперационная регулирование представляет собой 
уникальные проблемы, требующие индивидуальной оценки и подбора антитромботической терапии. В этом обзоре 
будут обобщены новейшие разработки в этой области. 
 
Недавние результаты 
Новые данные у пациентов с фибрилляцией предсердий привели  к изменению парадигмы периоперационного лечения 
антитромботическими препаратами. Роль "мост-терапии" (или "терапии моста" - временная отмена пероральных 
антикоагулянтов при инвазивных процедурах с переходом на парентеральные гепарины с целью снижения риска 
кровотечений, без увеличения риска тромбоэмболических осложнений) была уменьшена в основополагающих 
принципах, которые предусматривают "мосты" только у пациентов с высоким риском тромбоэмболических осложнений. 
Кроме того, прямые пероральные антикоагулянты теперь являются краеугольным камнем в применении 
антитромботической терапии, они требуют специфического периоперационного ведения. Новые реверсивные средства 
идаруцизумаб и, потенциально в будущем andexanet alfa (является исследуемым препаратом в качестве потенциального 
противоядия для ингибиторов фактора Xa, группы антикоагулянтных препаратов, включающих ривароксабан, апиксабан 
и эдоксабан. Он разрабатывается компанией Portola Pharmaceuticals) и ciraparantag (является исследуемым препаратом в 
качестве противоядия для ряда антикоагулянтных лекарств, включая ингибиторы фактора Xa (ривароксабан, апиксабан и 
эдоксабан), дабигатран, низкомолекулярные гепарины и нефракционированный гепарин) , будут играть все более 
важную роль в лечении массивных кровотечений у этой группы пациентов. 
 
Резюме 
Имея новые возможности и доступные варианты лечения, управление периоперационной коагуляцией переживает эпоху 
Возрождения, открывая много интересных новых дверей, но также ставит перед клиницистом новые задачи. 
Ключевые слова 
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Внедрение новых антитромботических препаратов привело к 
изменению парадигмы антитромботической терапии (АТ). С ростом 
полиморбидности пациентов и широким распространением новых 
антитромботических препаратов каждый, кто оказывает 
периоперационную помощь пациентам, должен быть знаком с 
фармакологией, управлением и возможностями этих препаратов. В 
этом обзоре мы суммируем новые разработки в области 
антитромботических средств. 
 

ИНЬ И ЯНЬ РЕГУЛИРОВАНИЯ 
ПЕРИОПЕРАЦИОННОЙ КОАГУЛЯЦИИ 

 
Использование АТ требует анализа риска и пользы, взвешивающего 

риск тромботических событий и риск геморрагических осложнений, а 

периоперационное регулирование представляет собой уникальную 
проблему в этом отношении. Операция вызывает системный 

воспалительный ответ с активацией системы коагуляции, нарушая 

предоперационный гомеостаз и увеличивая риск тромботических 
осложнений у пациентов. С другой стороны, AT увеличивает риск 

кровотечения. Целью управления периоперационной коагуляцией 

является найти оптимальный баланс между риском 
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тромбоза и кровотечения при сведении возможности внезапного 

изменения системы коагуляции к минимуму. Опасность 
сверхревностного контроля над свертыванием - это постоянное 

раскачивание  маятника между кровотечениями и тромбозными 

осложнениями, причем каждое колебание требует еще более резких 
мер и дальнейшего продвижения маятника в другом направлении.  

 
АГЕНТЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА АКТИВАЦИЮ И 
АГРЕГАЦИЮ ТРОМБОЦИТОВ 
 
Помимо широко используемого аспирина, необратимого ингибитора 
ЦОГ 1 / 2-ингибитора, P2Y12-рецепторные антагонисты (P2Y12-RA) 
действуют путем ингибирования P2Y12-рецептора. Пролекарства 
клопидогрел и прасугрел  
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Управление антитромботической терапией в периоперационной обстановке Yurttas et al.  
 
 

КЛЮЧЕВЫЕ МОМЕНТЫ  
 

• Каждому пациенту требуется индивидуальная оценка его 
периоперационного тромботического риска и риска 
кровотечения. 

• "Мост-терапия" требует четкого указания и не 

поддерживается у пациентов с низким или средним 
тромбоэмболическим риском или у пациентов с прямым 
пероральным антикоагулянтом. 

• Дабигатран можно заменить с помощью идаруцизумаба, и 
на горизонте появляются новые антикоагулянты.  

 

 
являются тиенопиридинами, требующие для активации цитохром-
P450 (CYP) 3A4 / 5. Оба они используются для двойной 
антитромбоцитарной терапии (ДАТТ) вместе с аспирином для 
лечения острого коронарного синдрома (ОКС) и / или пациентов, 
перенесших чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ). 
Прасугрель приводит к значительному уменьшению ишемических 
событий и тромбоза стентов, чем клопидогрель, однако с большим 
риском кровотечения [1,2]. Тридцать процентов пациентов на 
клопидогреле демонстрируют недостаточное ингибирование 
тромбоцитов из-за генетических полиморфизмов CYP2C19 [3,4]. После 
прекращения приема препарата, функции тромбоцитов 
восстанавливается через 5-10 дней в результате нового образования 
тромбоцитов. Напротив, тикагрелор представляет собой 
циклопентилтриазолопиримидин, не требующий активации. 
Агрегация тромбоцитов блокируется обратимым и неконкурентным 
антагонизмом рецепторов P2Y12. По сравнению с клопидогрелем, 
тикагрелор не только показал, что он выгоден у пациентов с ОКС, 
проходящих через ЧКВ, но также и у тех, кто лечится  неинвазивно [5]. 
Регенерация девяноста процентов тромбоцитов может ожидаться в 
течение 5 дней [6]. Недавно был одобрен кангрелор, внутривенный 
нонтиенопиридин, который блокирует P2Y12-рецепторы обратимо. 
Его антитромбоцитарные свойства развиваются в течение нескольких 
минут и продолжаются до одного часа после прекращения инфузии, 
после чего риск массивных кровотечений возвращается к исходному. 

 
 Эти благоприятные фармакологические свойства делают кангрелор 
перспективным агентом для периоперационного лечения пациентов, 
которым требуется антитромбоцитарная терапия. Ингибиторы GP 
IIb/IIIa блокируют адгезию фибриногена к активированным 
тромбоцитам, предотвращают образование межтромбоцитарных 
мостиков и используются в качестве дополнительной терапии во 
время острого ЧКВ. Абциксимаб - фрагмент моноклонального 
антитела с быстрым началом действия, коротким периодом 
полувыведения из плазмы, но длительной биологической 
активностью (>24ч). В контрасте тирофибан и эптифибатид 
представляют собой более мелкие молекулы с обратимым 
связыванием рецепторов GPIIb/IIIa. Их влияние на агрегацию 
тромбоцитов исчезает через несколько часов после прекращения 
инфузии [10-12] (табл 1). Антагонисты, протеазо- активированных  - 
рецепторов - 1 , новый класс антитромбоцитарных препаратов, еще 
не лицензированных, блокируют тромбин- индуцированную 
активацию тромбоцитов без вмешательства в плазматическую 
коагуляцию [15] Z. Вораксапар и атоксапар вызывают длительное 
подавление функции тромбоцитов, продолжающееся до четырех 
недель после прекращения приема  [16]. В настоящее время 4 фаза 
исследования вораксапара у пациентов после инфаркта миокарда. 

 

ПЕРИОПЕРАЦИОННОЕ РЕГУЛИРОВАНИЕ ДВОЙНОЙ 
АНТИТРОМБОЦИТАРНОЙ ТЕРАПИИ  
Антитромбоцитарные препараты являются основными в первичной и 
вторичной профилактике тромботических событий, таких как инсульт, 
инфаркт миокарда (ИМ), ОКС  или, особенно, но не исключительно 
после ЧКВ. ДАТТ приводит к явному снижению тромбоза стентов 
после ЧКВ [17-19], при этом прекращение связано с повышенным 
риском стент-тромбоза, ИМ и смерти [20, 21-23]. Современные 
рекомендации Американской кардиологической ассоциации и 
Американского колледжа кардиологии рекомендуют ДАТТ в течение 
12 месяцев у пациентов с ОКС [24 ] (таблица 2). 
Периоперационное применение антиагрегантов является сложной 
задачей. В плановой хирургии у пациентов с промежуточным и 
высоким риском кровотечения, требующих прекращения AT, должен 
быть оценен риск сердечных событий [25].  

 
 

Табл 1. Характеристики антиагрегантов  
 
                                       Механизм действия / молекула-мишень                      Способ применения Прекращение приема перед 
операцией  
 

      Аспирин Необратимое ингибирование ЦОГ -1 и ЦОГ -2 
Клоптдогрел Необратимое ингибирование P2Y12 ADP 

рецепторов  
Прасугрел Необратимое ингибирование P2Y12 ADP 

рецепторов  
Тикагрелор Обратимое ингибирование P2Y12 ADP рецепторов  
Кангрелор Обратимое ингибирование P2Y12 ADP рецепторов 

 
Абциксимаб Обратимое ингибирование GP IIb/IIIa рецепторов 

 
Эптифибатид Обратимое ингибирование GP IIb/IIIa рецепторов 

 
Тирофибан Обратимое ингибирование GP IIb/IIIa рецепторов 

  
Per.os./в.в. болюсно 0–5 дней 

Перорально 
 

7 дней 

Перорально 
 
 

10 дней 

Перорально 
 

5–7 дней 

В.в. медленно 
 
 

1–6 ч 

В.в. болюсно/медленно  
 

48 ч 

В.в. болюсно/медленно  8 ч 

В.в. болюсно/медленно  8 ч 

Адаптировано с разрешения от [3,13,14]. 

 
0952-7907 Copyright 2017 Wolters Kluwer Health, Inc. All rights reserved. www.co-anesthesiology.com 467 
 

Copyright © 2017 Wolters Kluwer Health, Inc. All rights reserved. 



Drugs in anesthesia  

 

Табл 2. Рекомендации по лечению антиагрегантами 

Состояние Рекомендации 
  

Первичная 
профилактика  

Аспирин вообще не рекомендуется 

  

ОКС без ЧКВ Аспирин пожизненно + тикагрелор 

 (или клопидогрел) > 12 мес 
ОКС с ЧКВ 

(СсЛП или ГМС) 
Аспирин пожизненно + прасугрел или 

тикагрелор (или клопидогрел)  >12 мес 
  

ИБС после СсЛП 
Аспирин пожизненно + клопидогрел > 6 
мес 

ИБС после ГМС 
Аспирин пожизненно + клопидогрел  >1 
мес. 

Недавний инсульт Аспирин и/или клопидогрел 

Давний инсульт Аспирин (клопидогрел) 
  

ЗПС Аспирин (клопидогрел) 
  

 
ОКС, острый коронарный синдром; ГМС, голый металлический стент; 
СсЛП, стент с лекарственным покрытием; ЧКВ, чрескожное 
коронарное вмешательство; ЗПС, заболевания периферических 
сосудов; ИБС, стабильная ишемическая болезнь сердца. 
Модифицировано из Levine et al. [24] и Koenig-Oberhuber et al. [25 &]. 

 
 
При высоком сердечно-сосудистом риске ДАТТ следует продолжить, 
и по возможности перенести оперативное вмешательство [13,26,27]. 
Если риск сердечно-сосудистых заболеваний низкий, AT следует 
прекратить своевременно [28-30]. Из-за их длительного 
биологического периода полувыведения антиагреганты должны быть 
прекращены за 7-10 дней до вмешательства [14,31,32]. Если риск 
кровотечения низкий, лечение антиагрегантами может быть 
продолжено [33,34]. Однако риск тромбозов в большей степени 
зависит от основного состояния перед ЧКВ (ОКС или стабильное 
течение ишемической болезни сердца), а также от временного 
интервала между ЧКВ и операцией, чем от наличия ДАТТ как таковой 
[35]. Соответственно, ДАТТ не защищает от сердечно-сосудистых 
событий в случае высокого риска [36]. 

 

 
Антиагреганты следует возобновлять как можно скорее, учитывая их 
фармакологию  и риск послеоперационного кровотечения [30,37]. У 
пациентов с высоким риском сердечно-сосудистых событий и 
состояний, не допускающих отсрочки операции, следует сочетать   
оральный ингибитор рецептора P2Y12 с внутривенными препаратами 
короткого действия, такими как эптифабат и тирофибан [38]. При 
"мост-терапии" тиенопиридинами до кардиохирургии, кангрелор 
приводил к превосходному ингибированию тромбоцитов по 
сравнению с плацебо [7]. При "мост-терапии" ДАТТ, аспирин следует 
продолжать, а второй антиагрегант длительного действия 
приостановить на 5-7 дней до операции. Препараты короткого 
действия следует вводить в течение 72 часов после прекращения 
действия препаратов длительного действия и поддерживать до 4-6 ч 
до операции (1 ч для конгрелора). В целом, ДАТТ следует возобновить 
как можно скорее, учитывая риск послеоперационного кровотечения 
и наличие нейроаксиальных катетеров или катетеров в области 
нервных сплетений. Из-за отсутствия доказательств какой-либо 
эффективности, гепариноиды 

 
не имеют места в мост-терапии ДАТТ. Роль мониторинга функции 
тромбоцитов в определении сроков прекращения антиагрегантной  
терапии остается неясной [39]. 
 
Не только у пациентов, получавших ДАТТ, но и у пациентов с 
монотерапией аспирином, необходимо учитывать риск ишемии и 
кровотечения. Если риск кровотечения высок и / или риск ишемии 
низкий или средний, аспирин следует прекратить, поскольку недавно 
опубликованное исследование POISE-2 показало отсутствие пользы, 
но повышающие риск кровотечения у этой группы пациентов [28]. 
 
Наконец, у пациентов, перенесших послеоперационную ОКС, 
требующую ДАТТ, любые нейраксиальные катетеры должны быть 
удалены до начала терапии. В качестве альтернативы можно 
рассмотреть использование кангрелора или ингибитора GPIIb / IIIa с 
коротким действием. Аспирин можно назначать в большинстве 
случаев без промедления. 

 
 
 

НОВЫЕ ПЛАЗМАТИЧЕСКИЕ АНТИКОАГУЛЯНТЫ 
 
Прямой оральный антикоагулянт (ПОАК) дабигатран-этексилат 
является пероральным, обратимым прямым ингибитором тромбина. 
Его антикоагулянтный эффект достигает пика через 2-3 часа и длится 
12-24 часа. Элиминация сильно зависит от функции почек. 
Нормальный МНО/ ПВ не исключает наличия препарата. Нормальное 
тромбиновое время указывает на отсутствие клинически значимой 
активности дабигатрана [40-43]. 
 
Другие ПОАК, включают прямые ингибиторы фактор-Ха 
ривароксабан, апиксабан и эдоксабан. Мониторинг уровня анти-Ха 
контролирует антикоагулянтный эффект. Ривароксабан, эдоксабан и 
апиксабан только частично удаляются почками. 
 
ПОАК зарегистрированы для профилактики ишемических событий у 
пациентов с неклапанной фибрилляцией предсердий, а также для 
лечения тромбоза глубоких вен и эмболии легочной артерии. 
Некоторые вещества также одобрены для профилактики 
тромбоэмболии после крупных ортопедических операций (не все 
вещества во всех странах). Основным преимуществом ПОАК в 
сравнении с антагонистами витамина К (АВК) у пациентов с 
фибрилляцией предсердий является снижение частоты 
внутричерепных кровотечений [44]. Поэтому сейчас ПОАК являются 
рекомендуемым лечением первой линии у этой группы пациентов 
[45,46] (таблица 3). 

 
ПЕРИОПЕРАЦИОННОЕ ВЕДЕНИЕ 
БОЛЬНЫХ, ПРИНИМАЮЩИХ ПРЯМЫЕ 
ОРАЛЬНЫЕ АНТИКОАГУЛЯНТЫ ИЛИ 
АНТАГОНИСТЫ ВИТАМИНА К 
 
Как и у пациентов с терапией антиагрегантами, ведение пациентов на 
ПОАК или АВК требует учета индивидуального риска 
тромбоэмболических осложнений, 
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Табл 3. Характеристики антикоагулянтов  

 
Механизм действия / 
молекула Способ применения Почечный клиренс 

Примерный период 
полувыведения 

Продолжительность 
действия 

 
мишень 

   
после последнего 
приема 

       

Варфарин Антагонист витамина К перорально Нет 35– 45 ч 2–4 дней 
       

Фенопрокумон Антагонист витамина К перорально нет 100– 270 ч 5–7 дней 

Дабигатран Прямой ингибитор IIa  перорально 80% 12– 17 ч 48 ч 
      

Апиксабан Прямой ингибитор  Xa перорально 25% 8–15 ч 24 ч 

Эдоксабан Прямой ингибитор  Xa перорально 50% 10– 14 ч 24 ч 
      

Ривароксабан Прямой ингибитор  Xa перорально 33% без изменений  7–12 ч 24 ч 

НФГ 
Непрямой ингибитор Xa ¼ 
IIa п/к./в.в. нет 1– 3 ч Зависит от дозы 

НМГ 
Непрямой ингибитор Xa > 
IIa п/к В зависимости от ЛС 4– 8 ч Зависит от дозы 

Фондапаринукс Непрямой ингибитор Xa п/к 100% 18 ч 48–96 ч 
      

Аргатробан Прямой ингибитор IIa В.в. нет 50 мин 2–4 ч 

Бивалирудин Прямой ингибитор IIa В.в. 20% 25 мин 1 ч  
 
НМГ , низкомолекулярный гепарин; НФГ, нефракционированный гепарин.  
Адаптировано с разрешения [40,44,47] 
 

взвешенных против риска кровотечения планируемой процедуры. 
У пациентов с фибрилляцией предсердий оценка CHA2DS2-VASc 
может помочь в оценке тромбоэмболического риска [48,49]. Важно 
отметить, что этот показатель не был подтвержден для 
прогнозирования тромботических осложнений в периоперационном 
режиме [48,50,51]. У пациентов с венозными тромбоэмболическими 
событиями в анамнезе время, прошедшее с момента события, 
является наиболее важным прогностическим фактором, с очень 
высоким риском повторения в первые 3 месяца [52]. 
Тромбоэмболический риск пациентов с механическими сердечными 
клапанами зависит от состояния клапана, состояния митрального 
клапана связано с особенно высоким риском тромбоэмболии. Риск 
пациентов с механическим аортальным клапанам высок только при 
наличии дополнительных факторов риска, например, фибрилляции 
предсердий, уменьшенной фракции выброса или тромботических 
осложнений в анамнезе. Кроме того, любой механический сердечный 
клапан шариковый или с наклонным диском несет высокий риск 
тромбоэмболии (таблица 4). 

 
 
Tабл 4. Условия, связанные с высоким уровнем 
тромбоэмболического риска 
 
высокий тромбоэмболический рисук  

 
ФП и недавний инсульт или CHA2DS2-VASc Score>6 

 Тромбоз глубоких вен в анамнезе (<3 мес) 
 
Искусственный протез митрального клапана   

Протез аортального клапана и дополнительные факторы риска (ФП, 
тромбоэмболические осложнения в анамнезе, сниженная фракция 
выброса)  
Кардиологические клапаны с шариковыми или наклонными дисками   
 
ФП, фибрилляция предсердий; CHA2-DS2-VASc, застойная сердечная 
недостаточность, гипертония, возраст> 75 лет (удвоенная), сахарный диабет, 
предшествующий инсульт или транзиторная ишемическая атака или 
тромбоэмболия (удвоенная), сосудистые заболевания, возраст 65-74 года, 
категория пола. 

Адаптировано с разрешения от [48,52 &&].  

 
Как уже обсуждалось, периоперационное ведение пациентов, 
получающих  АВК или ПОАК зависит от периоперационного риска 
кровотечения и тромбоэмболического риска. Если риск кровотечения 
низкий (т. е. Для большинства стоматологических процедур или для 
имплантации кардиостимуляторов или внутренних 
дефибрилляторов), прекращение AT не является необходимым. У 
пациентов с более высоким риском кровотечения, но с низким до 
среднего тромбоэмболическим риском, временное прекращение 
антикоагулянтов без "мост-терапии" является правильным подходом 
[53, 54]. В этой группе пациентов "мост-терапия" не предотвращает 
тромбоэмболические события, но увеличивает риск 
кровотечений.[53] "Мост-терапия" показана пациентам с высоким 
уровнем тромботического риска, которые принимают АВК (см. 
Следующий текст) 

 
УПРАВЛЕНИЕ ПРЯМЫМИ 
ОРАЛЬНЫМИ АНТИКОАГУЛЯНТАМИ 
 
Прекращение приема ПОАК должно проводиться на основе их 
периода полувыведения и соответствующих побочных эффектах, 
таких как почечная недостаточность [47,55]. Приемлемый 
компромисс между риском кровотечения и тромботических событий 
может быть достигнут по прошествии примерно двух-трех периодов 
полувыведения [56]. Если риск кровотечения увеличивается или 
замедляется выведение лекарственного средства, препарат 
отменяется. Хирургия низкого риска обычно не требует прекращения 
ПОАК. При повышенном риске кровотечения, ПОАК должны быть 
прекращены своевременно на основе их фармакологии. В случае 
экстренной операции необходимо получить точный анамнез  приема 
и дозировки и оценить функцию почек для оценки 
фармакологической активности ПОАК [57]. Как правило, 
рекомендуется отсрочить операцию на 24 часа (таблица 5). 
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Tабл 5. Сроки предоперационного прерывания прямых 

пероральных антикоагулянтов 

  Риск 
кровотечения 

Высокий 
риск 

 СКФ от низкого кровотечен
ия 

 (мл/мин) до умеренного 
(ч) 

(ч) 

    

Дабигатран 50 24 48 

 30–50 48 72 

 <30 72 120 

Ингибиторы фактораXa 30 24 48 
(ривароксабан, 
апиксабан    

эдоксабан)    

 <30 72 72 
    

 
СКФ, оценка скорости клубочковой фильтрации. 

Адаптировано с разрешения [47,55]. 

 
Лабораторные данные активности ПОАК принимаются во внимание, 
но редко помогают. Лабораторные измерения для оценки активности 
ПОАК зависят от конкретного агента. В общем, корреляция часто 
используемых коагулограмм с активностью ПОАК является низкой. 
Кроме того, интерпретация уровней ПОАК в плазме затруднена из-за 
широкого диапазона и отсутствия «безопасных» нижних пределов 
[58]. У пациентов, получавших ингибиторы фактора-Ха, измерение 
анти-Ха с использованием специфичных для лекарств калибраторов 
имеет высокую чувствительность [59]. 

 
сначала с низких доз, которые затем повышаются  ступенчато, 
основываясь на фактическом кровотечении и риске кровотечения. 

Если риск кровотечения повышен, AT можно приостановить на 1-2 

дня [49], чтобы избежать послеоперационных геморрагических 
осложнений [64]. Когда послеоперационное кровотечение 

маловероятно, АВК или ПОАК могут быть начаты заново. 

 
КОНТРОЛЬ КРОВОТЕЧЕНИЙ 
 
Небольшое кровотечение можно контролировать с помощью 
компрессии, склеротерапии или снижения систолического 

артериального давления; однако возобновление AT следует 

отложить до прекращения кровотечения. Следует избегать и 
корректировать ацидоз, гипотермию и гипокальциемию. 

 
АНТИАГРЕГАНТЫ 
 
Массивное кровотечение у пациентов, принимающих антиагреганты, 
можно контролировать введение траннексамовой кислоты и 
фибриногена. Применение фактора коагуляции XIII и фактора фон 

Виллебранда также может быть рассмотренно, однако данные 
отсутствуют. В некоторых центрах используется десмопрессин.Если 
не удается достигнуть гемостаза, необходимо проводить трансфузию 

тромбоцитов.

 
 
УПРАВЛЕНИЕ АНТАГОНИСТАМИ 
ВАТИМИНА К 
 
В отличие от ПОАК, у пациентов умеренным и высоким риском 
кровотечения и приема АВК рекомендуется использовать "мост-
терапию". Условия, связанные с высоким тромбоэмболическим 
риском, приведены в таблице 4. 
Эти пациенты должны принимать антикоагулянты короткого 
действия, например,  низкомолекулярные гепарины (НМГ), 
обеспечивая при этом достаточные интервалы для хирургического 
вмешательства, особенно при почечной недостаточности. 
Фенопрокумон следует прекратить за 5-8 дней и варфарин за 3 дня до 
операции [44]. Низкие дозы заменителей витамина К показаны, если 
прекращения приема до операции недостаточно или МНО повышено. 
"Мост-терапия" с НМГ должна быть начата, как только МНО упадет до 
2 и прекратить за 24 (-36) часов до операции. Если риск 
хирургического или анестезиологического кровотечения повышен, 
необходимо определить уровень анти-Ха. Если расчетная скорость 
клубочковой фильтрации составляет менее 30 мл / ч, "мост-терапия" 
должна быть проведена с помощью нефракционированного гепарина 
и прекращена за 4 ч до операции. Нормальное АЧТВ или 
протромбиновое время, подтверждает нормализацию системы 
коагуляции [60-63]. В послеоперационном периоде лечение НМГ или 
нефракционированным гепарином возобновляется в первые 6 часов 
после операции, 

ОТМЕНА ПРЯМЫХ ОРАЛЬНЫХ АНТИКОАГУЛЯНТОВ 
 
До недавнего времени не было специфических антидотов для ПОАК. 
Недавно выпущенное, ультрасовременное научное заявление и 
обзор Американской ассоциации сердца обобщает фармакологию, 
лабораторные исследования, показания и периоперационное 
управление ПОАК, где уделяется особое внимание ведению 
специфических осложнений кровотечения, включая внутричерепное 
кровоизлияние (травматические и нетравматическое), 
травматические кровоизлияния и желудочно-кишечные 
кровотечения [65]. Через 2-3 часа после  приема ПОАК рекомендуется 
принять активированный уголь, который может быть рассмотрен и 
для гемофильтрации дабигатрана. В случае массивного кровотечения 
рекомендуется вводить концентраты протромбинового комплекса. 
Недавно как антидот дабигатранна был одобрен идаруцизумаб. 

 
Идаруцизумаб представляет собой моноклональный фрагмент 
антитела антидиабиганта с более высоким сродством к дабигатрану, 
чем тромбин, тем самым нейтрализуя его антикоагулянтный эффект. 
Пиковые концентрации в плазме достигаются в течение пяти минут 
после введения, продолжающиеся 24 часа [66-68]. Время 
свертывания экарина и тромбиновое время с разведённым 
тромбопластином нормализовалось у 88-98% пациентов в течение 
нескольких минут без какой-либо обнаруживаемой тенденции к 
тромботическим побочным эффектам [69]. 
 
В настоящее время изучаются специфические антидоты ингибиторов 
Ха, 
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но они еще не лицензированы. Andexanet alfa представляет собой 
рекомбинантный и неактивный рецептор фактора-Xa, который 
связывает свободные ингибиторы фактора-Ха, предотвращая их 
ингибирование фактором-Ха. Следовательно, andexanet alfa способен 
обратить вспять антикоагулянтное действие апиксабана, 
ривароксабана, эдоксабана и НМГ. Нормализация активности анти-Ха 
подтверждает антагонистический эффект ингибиторов фактора-Ха 
[70]. Исследования фазы II показали нейтрализацию ингибирования 
фактора-Ха через 2-5 минут у участников, получавших ривароксабан и 
апиксабан, без увеличения тромботических событий [71]. Тем не 
менее, у 18% пациентов, включенных в исследование III фазы, 
наблюдались тромботическое событие после лечения Andexanet alfa, 
хотя без послеоперационной тромботической профилактики [72]. 

Цирапарантаг, ранее арипазин (PER997), должен быть универсальным 
антидотом, но все еще находится в стадии разработки. Это небольшая 

водорастворимая синтетическая молекула, которая препятствует 

связыванию гепаринов с их молекулами-мишенями-II и Ха, и также 
ингибирует ПОАК [73-74]. Исследования II фазы показали 

восстановление коагуляции у пациентов, получавших эноксабан, без 

тромботических осложнений [75]. 

 

ВЫВОД 

Ведение периоперационного риска массивных кровотечений и 

прогноз тромботических событий у полиморбидных пациентов 
является большой проблемой, что делает междисциплинарный 

целостный подход к управлению периоперационной коагуляцией 

более важным, чем когда-либо прежде. При неоспоримом удобстве 
ПОАК возникает проблема, а именно необходимость новых способов 

мониторинга их терапевтического эффекта и новых подходов к  

прогнозу массивных кровотечению у пациентов, принимающих эти 
вещества. 
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