
ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  ИЮЛЬ 2021, № 7, www.lvrach.ru 5

Кардиология. Ангиология

Антикоагулянтная терапия 
у пациентов с острым коронарным 
синдромом и COVID-19
Ю. Н. Панина1, кандидат медицинских наук
В. И. Вишневский, доктор медицинских наук, профессор
ФГБОУ ВО ОГУ им. И. С. Тургенева, Россия, Орел
Резюме. По мере того как пандемия COVID-19 продолжает разворачиваться, растет и уровень понимания этиопатогенеза, 

диагностики и лечения данного заболевания. На сегодняшний день становится ясным, что инфекция, вызванная SARS-CoV-2, 

предрасполагает к состоянию гиперкоагуляции с некоторыми тромботическими событиями, включая острый коронарный 

синдром. Однако несмотря на то, что пандемия началась более года назад, неопределенность в отношении антикоагулянт-

ной терапии у пациентов с COVID-19 продолжает преобладать. Учитывая, что в настоящее время нет стандартизированного 

подхода к антикоагулянтной терапии у пациентов с острым коронарным синдромом и COVID-19, нами был проведен обзор 

научной литературы по данной проблеме. В результате исследования было выявлено, что тактика ведения пациентов с острым 

коронарным синдромом и COVID-19 в целом не отличается от стандартно принятой. Однако следует уделять особое внимание 

лекарственным взаимодействиям между антитромбоцитарными препаратами, антикоагулянтами и терапией COVID-19. Также 

мы отметили, что помимо антикоагулянтных и противовоспалительных свойств гепарины обладают прямым противовирусным 

эффектом. Все пациенты с инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST должны получать стандартную медикаментозную 

терапию, которая включает нефракционированный гепарин. У пациентов с инфарктом миокарда без подъема сегмента ST 

с ранней инвазивной стратегией рекомендуется использовать нефракционированный гепарин вместо низкомолекулярного 

гепарина в качестве антикоагулянта выбора. При этом использование у пациентов с инфарктом миокарда без подъема сег-

мента ST и COVID-19 низкомолекулярного гепарина предпочтительнее, чем нефракционированного гепарина.
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Т екущая пандемия, вызванная новым коронавирусом 

(COVID-19), уже охватила более 200 стран cо 116 млн 

инфицированных людей и вызвала более 2,6 млн 

смертей. Отметим, что пандемия коронавируса ока-
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зала беспрецедентное влияние на систему здравоохранения, 

включая службу неотложной кардиологии. 

Сердечно-сосудистые осложнения, такие как острый 

коронарный синдром (ОКС), часто встречаются у пациен-

тов с COVID-19 и могут вызывать необратимое повреждение 

миокарда [1, 2] или быстро прогрессировать до кардиогенного 
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шока и смерти [3, 4]. При этом G. Lippi и соавт. [5] связыва-

ют повреждение миокарда с тяжелой инфекцией COVID-19, 

поскольку пациенты с высоким уровнем тропонина в сыво-

ротке крови чаще нуждались в интенсивной терапии. 

Э. Х. Анаев и Н. П. Княжеская [6] отмечают, что в тяжелых 

случаях COVID-19 приводит к коагулопатии, которая является 

предиктором более высокой смертности и требует проведения 

антикоагулянтной терапии. 

В связи с вышесказанным ведение пациентов с ОКС 

и COVID-19 претерпело некоторые изменения как в диагно-

стике, так и в лечении с начала пандемии [7]. Поэтому целью 

данного исследования стал анализ особенностей антикоагу-

лянтной терапии у пациентов с ОКС и COVID-19 по данным 

научной литературы.

Материалы и методы исследования
В базах данных MedLine, PubMed, Cochrane Library и e-library 

по ключевым словам был проведен поиск среди англо- 

и русскоязычных работ, опубликованных в период с января 

2005 по март 2021 г.

Результаты и обсуждение
На сегодняшний день имеются данные о том, что пациенты 

с COVID-19 часто страдают серьезной инфекционной коагу-

лопатией и повышенным риском тромбоза [8]. В связи с этим 

антикоагулянты могут иметь положительный эффект, снижая 

бремя тромботических заболеваний и гиперактивность коа-

гуляции, а также способны оказывать положительное прямое 

противовоспалительное действие против развития сепсиса 

и острого респираторного дистресс-синдрома. Известно, что 

гепарины, включая нефракционированный гепарин (НФГ) 

и низкомолекулярный гепарин (НМГ), обладают несколькими 

неантикоагулянтными свойствами и могут оказывать противо-

воспалительное действие. Так, гепарины блокируют Р-селектин, 

взаимодействие тромбоцитов и нейтрофилов [9], подавляют 

реакцию нейтрофилов [10] и снижают высвобождение ИЛ-1β, 

ИЛ-6, E-селектина и молекулы клеточной адгезии 1 (ICAM-1) 

[11]. J. Bester и соавт. [12] отмечают, что ИЛ-1β, ИЛ-6 и ИЛ-8 

могут вызывать гиперкоагуляцию, приводя к рассеянным сгуст-

кам фибрина. При этом пациенты с тяжелой формой COVID-19 

имеют более высокий уровень ИЛ-6: это позволяет предпо-

ложить, что статус гиперкоагуляции у пациентов с COVID-19 

может быть связан с повышенным уровнем цитокинов [13].

Отметим, что повышенный уровень цитокинов так же, 

как и высокие маркеры повреждения миокарда у пациентов 

с ОКС и COVID-19, как правило, неспецифичен. К примеру, 

повышенный уровень тропонина связан с плохими исходами 

в ряде исследований COVID-19 [5]. Однако дифференциаль-

ный диагноз повышенного уровня тропонина при COVID-19 

широк [14] и включает неспецифическое повреждение мио-

карда, нарушение функции почек (приводящее к накоплению 

тропонина), миокардит, тромбоэмболию легочной артерии 

и инфаркт миокарда (ИМ) [15]. Точно так же повышение 

натрийуретических пептидов неспецифично [16], и рассмот-

рение тромботических событий следует предпринимать толь-

ко в соответствующем клиническом контексте.

Согласно временным клиническим рекомендациям 

Минздрава России (версия 10 от 08.02.2021) тактика веде-

ния пациентов с ОКС и COVID-19 не должна отличаться 

от стандартно принятой. Пациенты с ОКС и подозрением 

на COVID-19 должны направляться в стационары для прове-

дения чрескожного коронарного вмешательства [17]. По дан-

ным Американской коллегии кардиологов (American College 

of Cardiology, ACC), Американской ассоциации кардиологов 

(American Heart Association, AHA) и Европейского общества 

кардиологов (European Society of Cardiology, ESC) терапия 

ОКС при COVID-19 также является стандартной. При этом 

следует назначать двойную антитромбоцитарную терапию 

и антикоагулянтную терапию полной дозой, если нет про-

тивопоказаний [18]. У пациентов с предполагаемым повы-

шенным риском кровотечения следует рассматривать схемы 

с менее сильными антитромбоцитарными препаратами, 

такими как клопидогрел, учитывая, что геморрагические 

осложнения не являются редкостью. Особое внимание следует 

также уделять лекарственным взаимодействиям между анти-

тромбоцитарными средствами, антикоагулянтами и терапией 

COVID-19 (табл.). В целом для большинства препаратов харак-

терно отсутствие клинически значимого взаимодействия.

R. A. Watson и соавт. [19] рекомендуют всем пациентам 

с COVID-19 с подозрением на ОКС немедленно назначать аце-

тилсалициловую кислоту без кишечнорастворимой оболочки 

162–325 мг, если нет противопоказаний, а затем бессрочно при-

нимать низкие дозы ацетилсалициловой кислоты. Применять 

ингибиторы P2Y12 (клопидогрел, тикагрелор или прасугрел) 

у этих пациентов следует под руководством кардиолога с про-

должительностью терапии в течение 1 года в большинстве 

случаев. Больным, получавшим антикоагулянтную терапию 

до ОКС, следует использовать тройную терапию в течение как 

можно более короткого периода времени. Режим перорального 

антикоагулянта прямого действия с клопидогрелом с короткой 

продолжительностью приема ацетилсалициловой кислоты 

в настоящее время считается стандартом лечения. При этом 

следует избегать тройной терапии с варфарином [20].

Все пациенты с ИМ с подъемом сегмента ST (ИМпST) 

должны получать стандартную медикаментозную терапию, 

включая полную дозу ацетилсалициловой кислоты, статины, 

НФГ и нитраты, если позволяет гемодинамика. Необходимо 

отметить, что в эпоху COVID-19 ведется активная дискус-

сия о передовых методах лечения пациентов с ИМ со стой-

ким подъемом сегмента ST на ЭКГ, а также о сравнении 

фибринолитической терапии и первичного чрескожного 

коронарного вмешательства. Основываясь на первом опыте 

в Китае, было рекомендовано лечить все ИМпST с помощью 

тромболитической терапии, учитывая ее эффективность 

и простоту применения в условиях пандемии [21]. 

У пациентов с ИМ без подъема сегмента ST (ИМбпST) 

с ранней инвазивной стратегией R. A. Watson и соавт. [19] 

рекомендуют использовать гепарин вместо НМГ в качестве 

антикоагулянта выбора из-за способности титровать лекар-

ство и измерять степень антикоагуляции при катетеризации. 

При этом использование у пациентов с ИМбпST и COVID-19 

НМГ предпочтительнее, чем НФГ, из-за простоты введения 

и отсутствия титрования [19]. 

Обратим внимание на то, что помимо антикоагулянтных 

и противовоспалительных свойств благоприятное влияние 

гепарина на пациентов с COVID-19 можно объяснить и другими 

механизмами. В настоящее время антикоагулянты исследу-

ются на предмет потенциального использования в качестве 

прямых противовирусных агентов из-за их ингибирующего 

действия на адгезию SARS-CoV-2. Прямой противовирусный 

эффект гепаринов связан с гепарансульфатом. Известно, что 

гепарансульфат действует как начальная точка контакта между 

клетками-мишенями и SARS-CoV-2. Было показано, что гепа-

рины эффективно конкурируют с гепарансульфатом и тем 

самым ослабляют прикрепление SARS-CoV-2 и инфицирование 

клеток. Более того, SARS-CoV-2 характеризуется наличием 
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нескольких белков Spike (S), выступающих на поверхности 

вириона. Каждый S-белок состоит из двух субъединиц (S1 и S2). 

Субъединица S1 имеет рецептор-связывающий домен, который 

взаимодействует с основным рецептором клетки-хозяина – 

рецептором ангиотензинпревращающего фермента (АПФ). 

C. J. Mycroft-West et al. [22] сообщали, что связывающий домен 

рецептора SARS-CoV-2 S1 связывается гепарином и что при свя-

зывании индуцируются значительные структурные изменения, 

что дает доказательства прямого противовирусного эффекта 

НМГ у пациентов с COVID-19. Кроме того, было показано, что 

фактор Ха способствует активации проникновения SARS-CoV-2 

в клетки [23]. При этом НФГ и НМГ являются ингибиторами 

фактора Ха, что может расширить показания для применения 

антикоагулянтной терапии у пациентов с COVID-19 и ОКС.

Выводы
1. Тактика ведения пациентов с ОКС и COVID-19 в целом 

не отличается от стандартно принятой.

2. Особое внимание при выборе антикоагулянтной терапии 

следует уделять лекарственным взаимодействиям.

3. Помимо антикоагулянтных и противовоспалительных 

свойств гепарины обладают прямым противовирусным 

эффектом.

4. У пациентов с ИМбпST с ранней инвазивной стратеги-

ей рекомендуется использовать гепарин вместо низкомоле-

кулярного гепарина. При этом использование у пациентов 

с ИМбпST и COVID-19 НМГ предпочтительнее, чем НФГ.

5. Пациентам с COVID-19, получавшим антикоагулянтную 

терапию до ОКС, следует использовать тройную терапию 

в течение как можно более короткого периода времени. Режим 

Таблица 
Лекарственные взаимодействия между антитромбоцитарными средствами, антикоагулянтами и препаратами для 
лечения COVID-19 [17] / Drug interactions between antiplatelet agents, anticoagulants, and drugs for the treatment of COVID-19 [17]

Препарат Фавипиравир Ремдесивир Гидроксихлорохин Тоцилизумаб, 
сарилумаб

Барицитиниб Дексаметазон

Аценокумарол ↔ ↔ ↔ ↓ ↔ ↑

Апиксабан ↔ ↔ ↑ ↓ ↔ ↓

Ацетилсалициловая кислота ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Клопидогрел ↔ ↔ ↔ ↓ ↔

Дабигатран ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↓

Дипиридамол ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Эноксапарин ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Фондапаринукс ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

НФГ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Прасугрел ↔ ↔ ↔ ↓ ↔

Ривароксабан ↔ ↔ ↑ ↓ ↔ ↓

Стрептокиназа ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Тикагрелор ↔ ↔ ↔ ↓ ↔

Варфарин ↔ ↔ ↔ ↓ ↔ ↑

↑ Повышает экспозицию антитромботического препарата

↓ Снижает экспозицию антитромботического препарата

↔ Не влияет на экспозицию антитромботического препарата

Препараты не следует назначать одновременно

Препараты могут потенциально взаимодействовать, может потребоваться коррекция дозы и мониторирование

Препараты слабо взаимодействуют

Препараты не взаимодействуют

перорального антикоагулянта прямого действия с клопидо-

грелом с короткой продолжительностью приема ацетилсали-

циловой кислоты является стандартом лечения. 
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