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Единственным радикальным методом лечения пороков клапанного аппарата сердца (приобретенных или врожденных) является 
кардиохирургическое вмешательство: клапаносохраняющие операции или протезирование. Ежегодно в мире имплантируется 
от 250 тыс. до 280 тыс. клапанных протезов, и число операций по протезированию клапанов увеличивается в среднем на 5–7 % 
в год (биологическими протезами – на 8–11 %, механическими – на 3–5 %). Выбор биологического или механического типа про-
теза, его локализация, наличие сопутствующих факторов риска эмболий, таких как фибрилляция предсердий, предшествующие 
тромбоэмболии, дисфункция левого желудочка, гиперкоагуляционные состояния, определяют тактику ведения пациента. Осо-
бенно высокий риск тромбозов протезов и тромбоэмболических осложнений наблюдается при установке протезов механическо-
го типа. Многочисленные проспективные и ретроспективные клинические исследования доказали высокую эффективность не-
прямых антикоагулянтов для снижения риска кардиоэмболических осложнений. Степень гипокоагуляции (оптимальное 
международное нормализованное отношение (МНО)) определяется факторами риска развития тромбоза протезов и тромбо-
эмболических осложнений у больного, а также тромбогенностью самого протеза; МНО может составлять от 2,5 до 4,0. 
Международные рекомендации учитывают наличие / отсутствие дополнительных факторов риска тромбоэмболий и основаны 
на назначении варфарина с достижением целевых значений МНО в сочетании с низкими дозами аспирина. Применение новых 
прямых оральных антикоагулянтов у пациентов с протезированными клапанами сердца на сегодняшний день недостаточно  
изучено и противопоказано. Таким образом, в настоящее время именно варфарин является препаратом выбора для профилакти-
ки тромбоэмболических осложнений у пациентов с протезированными клапанами сердца.
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THE ROLE OF ANTICOAGULATION THERAPY IN PATIENTS WITH PROSTHETIC HEART VALVES
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Cardiac surgery is the only radical method of treatment of valvular defects (congenital or acquired): valve preservation procedures or pros-
thetics operations. 250 000 – 280 000 valve prostheses are implanted every year worldwide, while the number of prosthetic valves operation 
increases by an average of 5–7 % per year (biological prostheses – 8–11 %, mechanical prostheses – 3–5 %). Selection of biological  
or mechanical types of prosthesis, its location, the presence of associated risk factors for embolic events, such as atrial fibrillation, previous 
embolism, left ventricular dysfunction, hypercoagulable states determine patient management tactics. Particularly high risk of prosthetic 
thrombosis and thromboembolic complications can be seen in case of mechanical prosthesis implantation. Numerous prospective and retro-
spective clinical studies have proven high effectiveness of anticoagulants for reduction the risk of cardioembolic complications. The degree  
of anticoagulation (optimal international normalized ratio (INR)) is determined by risk factors for prosthetic thrombosis and thromboem-
bolic complications in a patient, as well as thrombogenicity of the prosthesis by itself; INR may range from 2.5 to 4.0. International recom-
mendations take into account the presence/absence of additional risk factors for thromboembolism, and based on warfarin administration 
with the achievement of target INR values combined with low-dose aspirin. Administration of novel direct oral anticoagulation remedies  
in patients with prosthetic heart valves has not been studied sufficiently up to date and is contraindicated. Thus, warfarin currently is a drug 
of choice for the prevention of thromboembolic complications in patients with prosthetic heart valves. 
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Введение
Среди всех заболеваний сердечно-сосудистой си-

стемы клапанная патология различной этиологии со-
ставляет, по данным разных авторов, от 7 до 13 %, 
а приобретенные пороки сердца (ППС) в индустриаль-
но развитых странах встречаются в 2,5 % случаев. 
С учетом того, что клапанная болезнь сердца является 
одной из ведущих причин смерти у лиц молодого 
и среднего возраста, вопросы ее диагностики и лече-
ния по-прежнему сохраняют свою актуальность [1, 2].

Существенное изменение в структуру причин раз-
вития пороков сердца внесло значительное уменьше-
ние числа случаев ревматической лихорадки и ее по-
следствий за последние 50 лет. В настоящее время 
пороки сердца ревматического генеза уступили пер-
венство кальцинированным (дегенеративным) поро-
кам сердца [3, 4], а также поражениям клапанного 
аппарата на фоне заболеваний соединительной ткани 
и, в частности, при соединительнотканных дисплази-
ях. В работе V. H. Thourani и соавт. по результатам 
оперативного лечения (99 % пациентов из 5000 на-
блюдавшихся с пороком сердца) дегенеративный генез 
порока сердца выявлялся в 81,9 % случаев, а ревмати-
ческий – в 11,2 % [5]. В течение последних 20 лет от-
мечается значительное увеличение числа пожилых 
пациентов на всех континентах [6], что рассматрива-
ется как одна из причин увеличения доли пороков 
сердца дегенеративного генеза: 13 % пациентов старше 
75 лет имеют как минимум аортальный или митраль-
ный порок сердца средней степени тяжести [2].

Риск кардиоэмболических осложнений  
у больных ревматическими пороками сердца
Кардиогенные тромбоэмболии (ТЭ) входят в число 

наиболее опасных, нередко летальных осложнений, 
возникающих у больных ППС. Высокий риск ТЭ-
осложнений имеется у пациентов с митральным стено-
зом и у больных после протезирования клапанов меха-
ническим протезом. При кардиогенной ТЭ более 
чем в 40 % случаев происходит поражение артерий го-
ловного мозга, что является причиной ишемического 
инсульта, у 15 % пациентов отмечается поражение ар-
терий внутренних органов, у 15 % – эмболия артерий 
нижних конечностей. Риск развития ишемического 
инсульта или преходящего нарушения мозгового кро-
вообращения у пациентов с поражением клапанов серд-
ца в 3,2 раза выше соответствующего риска в общей 
популяции [7]. Чаще, чем при других формах ППС, 
ТЭ-осложнения встречаются при пороках митрального 
клапана сердца ревматического генеза. В 50-х годах ХХ 

века, до появления антикоагулянтной терапии, частота 
возникновения системных ТЭ у больных митральным 
стенозом составляла около 30 % [8], а повторных ТЭ 
9–22 % [9, 10] или 1,5–4,7 % в год [11, 12]. Риск воз-
никновения ТЭ в течение жизни имеют более 20 % 
пациентов с ревматическим генезом митрального по-
рока [13]. Системные ТЭ, особенно сосудов головного 
мозга, – одна из основных причин смерти больных 
митральным стенозом [14]. ТЭ может возникать у па-
циентов с митральным пороком и при синусовом ритме 
вследствие недиагностированных пароксизмов фибрил-
ляции предсердий (ФП) или развития инфекционного 
эндокардита. Присоединение ФП увеличивает частоту 
возникновения ТЭ в 3–7 раз. Примерно у 60–65 % 
больных кардиогенная эмболия развивается в течение 
первого года после выявления ФП (в 1 / 3 случаев в пер-
вый месяц) [15, 16].

Независимым фактором риска развития ТЭ у паци-
ентов с ППС является ранее перенесенный эпизод ТЭ: 
вероятность повторной эмболии составляет 30–65 % 
[13, 17]. Показано, что ТЭ-осложнения примерно  
в 5 раз чаще наблюдают у пациентов при наличии тром-
ба в полости левого предсердия (ЛП). Тромбообразова-
ние в полости ЛП при митральном пороке сердца обу-
словлено как местными нарушениями гемодинамики, 
так и активацией свертывающей системы крови, тром-
боцитов, снижением фибринолитической активности, 
повышением вязкости крови и дисфункцией эндотелия 
[18, 19]. Спонтанное эхоконтрастирование в полости 
предсердия, выявляемое по данным эхокардиографии 
(ЭхоКГ), встречается более чем у 1 / 3 больных с ми-
тральным пороком и ассоциировано с увеличением 
риска внутрисердечного тромбоза [18, 20]. Ряд исследо-
вателей рассматривает в качестве независимого пре-
диктора ТЭ при митральном стенозе дисфункцию ушка 
ЛП [20, 21]. Митральная регургитация высокой степени 
у больных сочетанным митральным пороком сердца 
снижает риск ТЭ, хотя существуют данные о том, 
что при наличии митральной регургитации с обратным 
потоком, направленным к заднелатеральной стенке 
около входа в предсердие, риск тромбоза предсердия 
остается повышенным [22].

Необходимость длительной антикоагулянтной те-
рапии для профилактики системных и легочных ТЭ 
при ревматических митральных пороках была доказана 
многочисленными свидетельствами снижения частоты 
осложнений и летальности в 2–15 раз при лечении вар-
фарином [20, 23–26]. Всем больным, имеющим ФП 
или ТЭ в анамнезе и / или тромб в полости ЛП, показа-
но назначение постоянной антикоагулянтной терапии 

Key words: valvular heart disease, acquired heart disease, rheumatic heart disease, prosthetic heart valves, thromboembolic complica-
tions, cardiogenic embolism, blood clot in the left atrium, spontaneous echo contrasting in the left atrium, atrial fibrillation, anticoagulant 
therapy, vitamin K antagonists, novel direct oral anticoagulants, warfarin
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варфарином с целевым значением международного 
нормализованного отношения (МНО) в диапазоне 
от 2,0 до 3,0 [1]. Для пациентов с синусовым ритмом 
существуют отдельные показания к назначению по-
стоянной терапии варфарином: указание на ранее 
перенесенные ТЭ, тромб в ЛП, а также увеличение 
размера ЛП > 55 мм и спонтанное эхоконтрастирова-
ние в ЛП.

Тромбоэмболические осложнения после  
хирургического лечения клапанных пороков сердца
С учетом того, что единственным радикальным 

методом лечения клапанного порока является кардио-
хирургическое вмешательство (протезирование, кла-
паносохраняющие операции), необходимо оценивать 
и риск ТЭ-осложнений – как интраоперационных, так 
и послеоперационных. Ежегодно в мире имплантиру-
ют от 250 тыс. до 280 тыс. клапанных протезов [29]. 
Число операций по протезированию увеличивается 
в среднем на 5–7 % в год (биологическими протеза-
ми – на 8–11 %, механическими – на 3–5 %) [30]. 
Например, в Швеции ежегодно проводят около 2500 
операций на клапанах сердца, при этом 75 % случаев 
приходится на протезирование аортального клапана; 
в 70 % случаев вмешательств на митральном клапане 
выполняют митральную вальвулопластику, а в осталь-
ных – протезирование преимущественно (60 %) био-
логическим протезом [31]. Общий объем хирургиче-
ской помощи больным с ППС в России с 1996 
по 2008 г. увеличился в 2,2 раза: число клапаносохра-
няющих операций возросло на 492 %, общее коли-
чество имплантированных протезов увеличилось 
на 29,5 % [32]. Преобладание в структуре операций 
на клапанах сердца техники протезирования (механи-
ческим или биологическим протезом) обусловлено 
недостаточным внедрением в практику пластических 
вмешательств, а также невозможностью их примене-
ния у большей части пациентов в связи с уже развив-
шимися грубыми морфологическими изменениями 
створок клапана и подклапанных структур. В России 
большинство хирургических вмешательств проводят 
с имплантацией механического протеза клапана серд-
ца. Многолетний опыт протезирования митрального 
клапана при коррекции ППС демонстрирует, что по-
казатели в результате хирургического вмешательства, 
такие как выживаемость, качество жизни, ремодели-
рование полостей сердца, сократительная способность 
миокарда, во многом определяются особенностями 
конструкции имплантированных протезов [33].

Отмечено, что механические протезы имеют более 
продолжительный срок использования, чем биологи-
ческие, но требуют пожизненного проведения па-
циенту антикоагулянтной терапии [27]. Существуют 
показания к выбору механического или биологическо-
го протеза (см. таблицу), однако применение обоих 
типов протезов сопряжено с рядом специфических 

осложнений, свойственных этим группам клапанных 
имплантатов.

Показано, что риск тромбозов протеза и ТЭ осо-
бенно высок при протезах механического типа: без ле-
чения антикоагулянтами составляет от 4 до 33 % 
пациенто-лет в зависимости от типа протеза. Причины 
тромбообразования на искусственных клапанах сердца 
многообразны: не контролируемый врачом или пациен-
том прием антикоагулянтов, ФП, расширение камер 
сердца, систолическая дисфункция левого желудочка 
(фракция выброса < 35 %), нарушение структуры кро-
вотока в камерах сердца, турбулентность, повышенные 
сдвиговые напряжения, застойные зоны, обратные те-
чения, инфекционный эндокардит, высокий градиент 
давления на искусственных клапанах сердца, относи-
тельно низкая биологическая инертность материалов 
для изготовления искусственных клапанов сердца и др. 
Доказано, что при митральной позиции протеза ТЭ-
осложнения возникают чаще, чем при аортальной, что, 
вероятно, связано с более низкими скоростями крово-
тока и наличием застойных зон [34–36]. Наиболее вы-
сокий риск развития тромбоза независимо от типа про-
теза наблюдается в течение первых 3 мес 
послеоперационного периода, особенно в первые дни 
после операции [37]. Многие осложнения, скорее всего, 
возникают в связи с достижением только субоптималь-
ной гипокоагуляции. В исследованиях показано, что не-
обходимый уровень МНО у пациентов, получающих 
терапию антагонистами витамина К (АВК), достигался 
лишь в 60–70 % случаев [31].

Риск развития ТЭ-осложнений после хирургическо-
го лечения тесно связан с наличием ФП до операции 
или ее возникновением после хирургического вмеша-
тельства [38]. Показано, что клапанная ФП у больных 
тяжелым митральным стенозом (МС) или с механиче-
ским протезом клапана ассоциируется со значительно 
более высоким риском ТЭ-осложнений, чем неклапан-
ная ФП, что, вероятно, связано с отличием в патогене-
тических механизмах тромбообразования в предсердии 
[38]. Все эти данные диктуют необходимость назначения 
оральных антикоагулянтов (ОАК) вне зависимости 
от типа клапанного протеза с поддержанием адекватных 
значений МНО (приемлемый диапазон МНО составля-
ет +0,5 единицы от терапевтических значений). Мони-
торинг пациента (периодические визиты больного, теле-
фонные контакты) и контроль уровня гипокоагуляции 
снижают риск развития массивных кровотечений и ге-
моррагических осложнений. Накопленные данные по-
казывают, что АВК-терапия защищает от клапанного 
тромбоза и ТЭ [27]. Уровень ТЭ-осложнений у паци-
ентов с механическим протезом аортального клапана 
при приеме ОАК и дезагрегантов оценивается в 0,53 % 
пациенто-лет при значении МНО от 2,0 до 4,5. Данные 
большого ретроспективного исследования показали, 
что при увеличении значения МНО более 4,0 возрастал 
риск кровотечений [39].
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Показания к установке механического и биологического протезов с учетом класса рекомендаций и уровня доказательности (адаптировано по [58])

Выбор в пользу механического протеза Выбор в пользу биологического протеза

Желание информированного пациента (IC) Желание информированного пациента (IC)

Отсутствие противопоказаний к длительной антикоагулянтной 
терапии (IC)

Недоступность качественной антикоагулянтной терапии (проти-
вопоказания или высокий риск, нежелание, стиль жизни, низкий 
комплаенс) (IC)

Повышенный риск структурного повреждения клапана (молодой 
возраст, гиперпаратиреоз)  (IC)

Повторная операция в связи с тромбозом механического протеза  
и плохой контроль коагуляции (IC)

Возраст до 65–70 лет и высокая ожидаемая продолжительность 
жизни (IIaC) Низкий риск клапанной хирургии в будущем (IIaC)

Высокий риск клапанной хирургии в будущем (дисфункция лево-
го желудочка, перенесенное аортокоронарное шунтирование  
или множественное протезирование клапанов) (IIaC)

Невысокая ожидаемая продолжительность жизни, сопутствующая 
патология, возраст старше 65–70 лет (IIaC) 

Молодые женщины, планирующие беременность (IIaC)

Примечание. Классы рекомендаций:

Класс I. Доказательства и/или общее согласие, что данные методы диагностики/лечения благоприятные, полезные и эффективные. 

Класс II. Доказательства противоречивы и/или противоположные мнения относительно полезности/эффективности лечения:

• IIа. Большинство доказательств/мнений в пользу полезности/эффективности;

• IIb. Полезность/эффективность не имеют достаточных доказательств/определенного мнения. 

Класс III. Доказательства и/или общее согласие свидетельствуют о том, что лечение не является полезным/эффективным и в некоторых случаях 

может быть вредным. 

Уровни доказательности: 

Уровень А. Доказательства основаны на данных многих рандомизированных клинических исследований или метаанализов. 

Уровень B. Доказательства основаны на данных 1 рандомизированного клинического исследования или многих нерандомизированных исследований. 

Уровень С. Согласованные мнения экспертов и/или немногочисленные исследования, ретроспективные исследования, регистры.

Показания к назначению антагонистов витамина К  
после протезирования клапанов сердца
При наличии дополнительных факторов риска 

ТЭ-осложнений, таких как ФП, ТЭ-осложнения 
в анамнезе, тяжелая дисфункция левого желудочка, ги-
перкоагуляция, у пациентов с механическими проте-
зами аортального клапана, с предшествующей генера-
цией механических протезов аортального клапана 
(например, шариковый протез клапана), с механиче-
ским протезом митрального клапана показана терапия 
АВК с целевым значением МНО 3,0 (диапазон от 2,5 
до 3,5) [40]. В исследовании GELIA (German Experience 
with Low Intensity Anticoagulation) у пациентов с меха-
ническими протезами митрального клапана и низким 
значением МНО (от 2,0 до 3,5) были продемонстриро-
ваны более низкие показатели выживаемости, чем 
в группе с целевым значением МНО от 2,5 до 4,5 [41]. 
Значение МНО 3,0 (в диапазоне от 2,5 до 3,5) обеспе-
чивает баланс между риском недостаточной и чрезмер-
ной гипокоагуляции у пациентов с механическим про-
тезом митрального клапана [39, 42].

Терапия ОАК целесообразна в первые 3 мес после 
биопротезирования митрального и аортального клапа-
нов, с поддержанием уровня МНО 2,5 (диапазон от 2,0 
до 3,0). Риск ишемического инсульта в течение 5 лет 
у пациентов с пластикой митрального клапана ниже (6,1 
± 0,9 %), нежели у больных с биопротезированием (8,0 

± 2,1 %) и механическим протезом (16,1 ± 2,7 %). По-
казано, что пациенты с биопротезом митрального кла-
пана, получавшие терапию варфарином, имели более 
низкий риск развития ТЭ-состояний, чем те, которые 
такого лечения не получали (2,5 % в год против 3,9 %;  
р = 0,05) [43]. Вместе с тем M. Heras и соавт. отметили, 
что даже при раннем назначении антикоагулянтов паци-
ентам после клапанных операций частота ишемического 
инсульта в течение 30 дней после хирургической коррек-
ции порока была выше в случае биопротезирования  
(4,6 ± 1,5 %; р < 0,0001), чем после пластики митрально-
го клапана (1,5 ± 0,4 %) или замены клапана механиче-
ским протезом (1,3 ± 0,8 %; р < 0,001), а для биопротези-
рования аортального клапана  этот риск сохранялся 
в течение 90 дней [44]. Спустя 3 мес ткань клапана уже 
считается «нативной» и ОАК могут быть отменены более 
чем у 2 / 3 пациентов. У трети больных в связи с наличием 
у них факторов риска ТЭ-осложнений (ФП, предшеству-
ющие ТЭ либо гиперкоагуляционные состояния) тера-
пия варфарином показана пожизненно, с уровнем МНО 
2,5 (диапазон от 2,0 до 3,0) [45].

Попытки применения новых оральных антикоагулянтов 
у больных после протезирования клапанов сердца
Управление по санитарному надзору за качеством 

пищевых продуктов и медикаментов (Food and Drug 
Administration, FDA) одобрило новые ОАК – прямые 
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ингибиторы тромбина и ингибиторы Ха-фактора (да-
бигатран, апиксабан и ривароксабан) для антикоагу-
лянтной профилактики у пациентов с неклапанной 
ФП. Однако эти группы препаратов не рекомендуют 
к применению у пациентов с механическими протеза-
ми клапанов сердца.

Несмотря на хорошие доклинические показатели 
использования дабигатрана, ряд клинических иссле-
дований продемонстрировал тромбоз механического 
клапана [46–48]. Исследование RE-ALIGN было до-
срочно прекращено из-за чрезмерного количества 
тромботических осложнений у пациентов, получавших 
лечение дабигатраном. Дизайн исследования предпо-
лагал проведение сравнения 2 групп пациентов с ме-
ханическим протезом клапанов сердца сразу после 
протезирования и через 3 мес после операции, полу-
чающих лечение варфарином (с достижением терапев-
тического уровня МНО) и дабигатраном в дозе 150–
300 мг 2 раза в сутки, с расчетом концентрации 
препарата в плазме не менее 50 нг. В исследовании 
принимали участие 39 центров из 10 стран. После 
включения 252 пациентов ишемический или неуточ-
ненный инсульт зарегистрирован у 9 (5 %) больных, 
рандомизированных в группу дабигатрана, и ни у од-
ного в группе варфарина. В группе пациентов, полу-
чавших дабигатран, 15 (9 %) достигли конечные точки: 
инсульт, транзиторную ишемическую атаку, системную 
эмболию, инфаркт миокарда, смерть, против 4 (5 %) 
пациентов в группе варфарина. Кроме того, эпизод 
массивного  кровотечения  развился  
у 7 (4 %) больных в группе дабигатрана против 2 (2 %) 
больных в группе варфарина, а кровотечение любого 
типа – у 45 (27 %) пациентов против 10 (12 %) соот-
ветственно. Повышенный риск ТЭ-осложнений авто-
ры объяснили тем, что, в отличие от варфарина, спектр 
действия дабигатрана недостаточен для того, чтобы 
перекрыть все механизмы гиперкоагуляционного син-
дрома у больных с протезами клапанов сердца [49].

Ривароксабан был успешно протестирован 
для предупреждения ТЭ-осложнений при протези-
ровании механическим протезом клапанов сердца  
в доклинических испытаниях. A. Kaeberich и соавт. 
провели сравнительную оценку эффективности рива-
роксабана в больших и малых дозах с нефракциониро-
ванным гепарином (НФГ) или эноксапарином. В ка-
честве конечной точки авторы приняли общий вес 
тромба, а также были количественно определены па-
раметры коагуляции и электронно-микроскопические 
особенности формирования тромбов на поверхности 
клапана. Исследователи показали, что высокие дозы 
ривароксабана не уступают по эффективности низко-
молекулярным гепаринам (НМГ) и НФГ. Авторы пред-
полагают, что ривароксабан в высокой дозе может быть 
конкурентной альтернативой НФГ и НМГ у пациентов, 
нуждающихся в «переходной» терапии. Однако про-
спективных исследований пока не проводили [50].

A. Avezum и соавт., проанализировав исследование 
ARISTOTLE, среди всех участников выделили отдель-
ную группу больных с клапанной болезнью сердца. 
В исследование ARISTOTLE изначально не включали 
пациентов с тяжелым МС и протезированными кла-
панами сердца. Оказалось, что пациенты с ППС были 
старше, имели большее число инфарктов миокарда 
и эпизодов кровотечений в анамнезе, рисков ТЭ-
осложнений по шкале CHADS2 и меньше случаев  
гипертензии и сахарного диабета в анамнезе по срав-
нению с пациентами с неклапанной ФП. В резуль  - 
тате анализа было показано, что апиксабан, так же 
как и варфарин, уменьшал риск инсульта, системной 
эмболии и смерти, а также реже был причиной тяже-
лых кровотечений в исследуемой группе. Авторы де-
лают вывод о том, что апиксабан эффективен у боль-
ных как с клапанной, так и с неклапанной ФП. Вместе 
с тем, по их данным, требуются дополнительные ис-
следования эффективности и безопасности примене-
ния апиксабана у пациентов с клапанной ФП, осо-
бенно у больных с тяжелым МС и механическими 
протезами клапанов сердца [51].

В настоящее время FDA ввело противопоказания 
для использования новых ОАК у пациентов с механи-
ческими протезами клапанов сердца. Эти группы пре-
паратов, ввиду отсутствия данных по их безопасности 
и эффективности, также не рекомендуются больным 
с биопротезами клапанов, которым требуется назна-
чение антикоагулянтов.

Применение антиагрегантов у больных 
с протезированными клапанами сердца
Вопрос назначения аспирина в дополнение к анти-

коагулянтной терапии долгое время оставался спор-
ным. В 2013 г. Рабочая группа по антикоагулянтной 
и антиагрегантной терапии у пациентов с протезиро-
ванными клапанами сердца обновила данные на ос-
новании обзора исследований, проведенных с 1977 
по 2013 г. Согласно этим данным назначение низких 
доз аспирина (75–100  мг / сут) доказало свою эффек-
тивность и безопасность и рекомендовано в дополне-
ние к терапии ОАК у пациентов с механическим про-
тезом клапана сердца при условии отсутствия 
противопоказаний [37]. Показано, что эта комбинация 
снижает частоту возникновения эмболий и смерти 
(1,9 % против 8,5 % в год; р < 0,001), инсультов (1,3 % 
против 4,2 % в год; р < 0,027) и общую смертность 
(2,8 % против 7,4 % в год). Подобное лечение ассоци-
ируется с небольшим повышением риска малых кро-
вотечений (носовые кровотечения, кровоподтеки, 
гематурия), но риск обширных кровотечений значимо 
не отличается между теми, кто принимает и не при-
нимает аспирин. Кроме того, оказалось, что риск же-
лудочно-кишечных осложнений на фоне приема аспи-
рина является дозозависимым (100–1000 мг / сут), 
а антитромбоцитарный эффект – нет [52–54]. Назна-
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чение комбинированной терапии особенно важно 
у пациентов с эпизодами эмболии при изолированном 
лечении ОАК, с наличием сопутствующего сосудисто-
го заболевания, а также гиперкоагуляции. Аспирин 
в дозе 75–100 мг / сут рекомендован всем пациентам 
с биологическим протезом митрального или аорталь-
ного клапанов. Несмотря на то, что исследований, 
изучающих долгосрочный эффект приема антиагре-
гантов у пациентов с биологическими протезами ми-
трального клапана, в настоящее время нет, позитив-
ный опыт применения этой группы лекарственных 
средств у больных с биопротезами аортального клапа-
на предполагает возможность их применения 
и при митральной позиции [39].

У пациентов с механическим протезом клапанов 
сердца, получающих АВК-терапию и аспирин в дозе 
75–100 мг / сут ежедневно и имеющих эпизод эмболии, 
важно оценить адекватность проводимой антикоагу-
лянтной терапии. Если эмболия случилась при тера-
певтических значениях МНО и в отсутствие других 
причин, целесообразно повышение уровня МНО с 2,5 
до 3,0 (диапазон от 2,5 до 3,5) у пациентов с аорталь-
ным протезом и с 3,0 до 4,0 (диапазон от 3,5 до 4,5) 
у пациентов с митральным протезом. У пациентов 
с биопротезом и эмболическими событиями, получа-
ющих только аспирин в дозе 75–100  мг / сут, возможно 
рассмотрение вопроса включения в схему лечения 
варфарина [27].

Антикоагулянтная терапия у беременных  
с клапанной болезнью сердца
Ведение беременности у женщин с клапанной бо-

лезнью сердца представляет наибольшую сложность, 
поскольку ассоциируется с осложнениями как у матери, 
так и у плода [55]. По возможности необходимо решить 
вопрос хирургического лечения порока сердца до бе-
ременности, отдавая предпочтение пластике клапана 
или биопротезированию [39]. В связи с неблагоприят-
ным (тератогенным) влиянием на плод назначение 
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варфарина во время беременности в целом противопо-
казано. Поэтому у беременных при необходимости про-
ведения антикоагулянтной терапии следует заменять 
варфарин на НФГ или НМГ, за исключением женщин 
с механическими протезами клапанов. У беременных 
с механическим протезом клапана допускается лечение 
варфарином, НМГ и НФГ. В 1-м триместре применение 
варфарина наиболее опасно, так как он может вызывать 
эмбриопатии, но возможно у беременных с механиче-
ским протезом клапана в дозе < 5  мг / сут [56]. Между-
народными руководствами допускается лечение варфа-
рином в течение 2-го и 3-го триместров беременности 
до 36-й недели с последующим переходом на НМГ 
вплоть до их отмены перед родами. Новые пероральные 
антикоагулянты (ривароксабан, дабигатран и апикса-
бан) в лечении не используются в связи с отсутствием 
клинических исследований [57]. Добавление низких доз 
аспирина к ОАК показано при наличии протезирован-
ного клапана в сочетании с высоким риском ТЭ-
осложнений [57].

Заключение
Таким образом, следует подчеркнуть, что тактика 

ведения пациентов с клапанной болезнью сердца, 
оперированных по этому поводу, должна учитывать 
характер хирургического вмешательства, тип и лока-
лизацию использованного протеза, наличие наруше-
ний внутрисердечной гемодинамики и признаков 
сердечной недостаточности, а также риск развития 
кардиоэмболических осложнений. Стандартом лече-
ния, рекомендуемым в современных международных 
руководствах, является варфарин. Это наиболее изу-
ченный препарат, эффективность которого убедитель-
но доказана многочисленными исследованиями. 
Для него разработаны методы самоконтроля и коррек-
ции дозы для поддержания необходимого уровня анти-
коагуляции. Именно профилактика осложнений ППС, 
в том числе адекватная антикоагулянтная терапия, 
определяет прогноз жизни пациента.
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