
Белялов Фарид Исмагильевич

Кардиологические 
чтения

 Венозные тромбоэмболии
 Фибрилляция предсердий

23.06.2022, Ангарск



Конфликт интереса в редакторских статьях 
New England Journal of Medicine

Ferrell M, Garrett E, Tomlin A, et al. Editorial conflicts of interest related to the management of stable ischemic heart disease. International Journal of Cardiology. 2022;362:1-5.

13%

30%57% Конфликт интереса не заявлен

Конфликт интереса заявлен

Нет конфликта интереса



Конфликт интереса врачей ревматологов

Putman M, Goldsher J, Crowson C, et al. Industry Payments to Practicing US Rheumatologists, 2014–2019. Arthritis & Rheumatology. 2021;11:2138-2144.



Венозные тромбоэмболии



Эпидемиология легочной эмболии

Sedhom R, et al. Contemporary National Trends and Outcomes of Pulmonary Embolism in the United States. American Journal of Cardiology. 2022;176:132-138.
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Легочная эмболия
Легочная эмболия высокого риска

В 2016-2019 годах в США зарегистрировано 1 427 491 госпитализаций с острой ЛЭ, 
2.4% из которых (34 446) поступило с высоким риском



COVID-19 – фактор высокого риска ВТЭ

Katsoularis I, et al. Risks of deep vein thrombosis, pulmonary embolism, and bleeding after covid-19: nationwide self-controlled cases series and matched cohort study. BMJ. 2022;377:e069590.

В первые 30 сут после Сovid-19 риск тромбоза глубоких вен 
вырос в 5 раз, легочной эмболии в 33 раза, кровотечений в 2 раза, 

особенно при критических состояниях



Частота ВТЭ после диагностики рака

Ording A, Skjøth F, Søgaard M, et al. Increasing Incidence and Declining Mortality After Cancer-Associated Venous Thromboembolism: A Nationwide Cohort Study. The American Journal of Medicine. 2021;7:868-876.e5.

Годовой риск венозной тромбоэмболии увеличился с 1.8 до 2.8%, а 30-дневная 
смертность снизилась с 15 до 13%  в 2015-2017 по сравнению с 2006-2008 годами



Обычные врачи устанавливают диагноз 
и лечат болезни, а лучшие врачи 

оценивают риски и улучшают прогноз



Другие причины

+

Легочная эмболия

D-димер <1000 нг/мл
_

Оценка претестовой 
вероятности легочных эмболий

(шкала Wells)

Низкая 
~5%

Умеренная
~25%

Высокая
~50%

Компьютерная томографическая 
ангиография легочной артерии

_+

+_

Диагностический алгоритм PEGeD
Снижение 

неоправданных
КТ-ангиографий

КардиоЭксперт III
D-димер <500 нг/мл



Претестовое прогнозирование у пациентов с COVID-19

Yamashita Y, et al. Severity of pulmonary embolism at initial diagnosis and long-term clinical outcomes: From the COMMAND VTE Registry. International Journal of Cardiology. 2021;343:107-113.

Шкалы и алгоритмы хуже выделяют группы рисков у пациентов с COVID-19,
но возможно лучше, чем решают врачи 



Ранняя выписка
Амбулаторное лечение

Низкий
Шкала PESI I-II

нет дисфункции ПЖ

Риск осложнений 
легочной эмболии

Повышенный
Шкала PESI III-IV

или дисфункция правого желудочка

Тропонин

Средненизкий Средневысокий

Госпиталь
± реперфузия

Гипотензия

РеперфузияГоспиталь

Острая легочная эмболия

+_

Оценка тяжести и прогноза легочной эмболии (ESC)



Ранняя выписка пациентов низкого риска (HoT-PE)

Barco S, et al. Early discharge and home treatment of patients with low-risk pulmonary embolism with the oral factor Xa inhibitor rivaroxaban: an international multicentre single-arm clinical trial. Europ Heart J. 2020;4:509-18.

Ранняя выписка (до 48 ч) и домашнее лечение ривароксабаном эффективно и 
безопасно у пациентов низкого риска



Шкала PESI у пациентов с COVID-19

Liu X, et al. Joint analysis of D-dimer, N-terminal pro b-type natriuretic peptide, and cardiac troponin I on predicting acute pulmonary embolism relapse and mortality. Sci Rep. 2021 Jul 21;11(1):14909.

Шкала PESI хорошо различала группы риска у пациентов с COVID-19, 
но недооценивала госпитальную смертность



Биомаркеры и прогноз

Liu X, et al. Joint analysis of D-dimer, N-terminal pro b-type natriuretic peptide, and cardiac troponin I on predicting acute pulmonary embolism relapse and mortality. Sci Rep. 2021 Jul 21;11(1):14909.

Чем больше повышено биомаркеров (тропонин, NT-proBNP, D-димер),
тем хуже прогноз



Прогноз в зависимости от тяжести ЛЭ

Yamashita Y, et al. Severity of pulmonary embolism at initial diagnosis and long-term clinical outcomes: From the COMMAND VTE Registry. International Journal of Cardiology. 2021;343:107-113.

Хотя в первые 3 мес при массивной ЛЭ выше смертность и кровотечения, 
отдаленный прогноз не зависел от выраженности ЛЭ (рецидивы!)

Высокий риск (массивная): +шок/гипотения
Средний риск (субмассивная): +тропонин/дисфункция ПЖ
Низкий риск: нет критериев массивной или субмассивной ЛЭ



Лечение ВТЭ антикоагулянтами



Низкий (<3%)
Преходящая причина

Средний (3-8%)
Первая ВТЭ

Малые, персистирующие факторы риска
Шкала HERDOO2

Низкий риск кровотечений

Стандартное лечение 
3 мес

Высокий (>8%)
Повторная ВТЭ

Антифосфолипидный синдром
Активный рак

Возможно
расширенное лечение >3 мес

Расширенное, 
постоянное лечение 

Риск повторных ВТЭ
(за год)



Ведение пациентов с легочной эмболией и раком

Konstantinides S, et al. 2019 ESC Guidelines for the diagnosis and management of acute pulmonary embolism developed in collaboration with the European Respiratory Society (ERS). European Heart Journal. 2020;4:543-603.

Лечение легочной эмболии у пациентов с раком проводится с помощью
низкомолекулярного гепарина, и также в случае негастроинтестинального рака  

ривароксабаном и эдоксабаном, в течение 6 мес и более

Повышен риск 
кровотечений 

по сравнению с 
дальтепарином
(РКИ SELECT-D)



Расширенная профилактика после ВТЭ у пациентов с раком 

Young A, et al. Comparison of an oral factor Xa inhibitor with low molecular weight heparin in patients with cancer with venous thromboembolism: results of a randomized trial (SELECT-D). J Clin Oncol 2018;36:2017-2023.

Прием ривароксабана до 6 мес был связан с более низкой частотой рецидивов 
ВТЭ, но более высокой гастроинтестинальных кровотечений по сравнению с 

дальтепарином

HR 1.83

HR 0.43

Рандомизированное исследование



Антикоагулянты и кровотечения при лечении рак-ассоциированной ВТЭ

Houghton E, et al. Bleeding in Patients With Gastrointestinal Cancer Compared With Nongastrointestinal Cancer Treated With Apixaban, Rivaroxaban, or Enoxaparin for Acute Venous Thromboembolism. Mayo Clin Proc. 
2021;96(11):2793-2805.

Апиксабан чаще вызывал большие кровотечения у пациентов с раком просвета 
желудочно-кишечного тракта по сравнению с эноксапарином. 

Ривароксабан не увеличил риск больших кровотечений у пациентов с раком 
желудочно-кишечного тракта по сравнению с другими локализациями рака.

Апиксабан Ривароксабан

Наблюдательное исследование



Первичная профилактика госпитальных 
венозных тромбоэмболий



Первичная профилактика терапевтической дозой гепарина 
госпитализированных пациентов с COVID-19

Therapeutic Anticoagulation with Heparin in Noncritically Ill Patients with Covid-19. N Engl J Med. 2021;9:790-802.

Эноксапарин 1 мг/кг х 2
Инфузия НФГ
Эноксапарин 40 мг
НФГ 5000 Ед х 2-3 

Рандомизированное исследование

У некритических пациентов с Covid-19 антикоагуляция гепарином в 
терапевтических дозах увеличила госпитальную выживаемость при 

уменьшении использования поддержки сердечно-сосудистой системы или 
органов дыхания по сравнению с обычной тромбопрофилактикой



Первичная профилактика терапевтической дозой ривароксабана
госпитализированных пациентов с COVID-19 и повышенным D-димером

Lopes R, et al. Therapeutic versus prophylactic anticoagulation for patients admitted to hospital with COVID-19 and elevated D-dimer concentration (ACTION): an open-label, multicentre, randomised, controlled trial. The 
Lancet. 2021;10291:2253-2263.

У пациентов, госпитализированных с COVID-19 и повышением D-димера, 
терапевтическая антикоагуляция ривароксабаном или эноксапарином с 
последующим приемом ривароксабана до 30 дня не улучшила исходы и 

увеличила риск кровотечений по сравнению с обычной профилактикой НФГ или 
эноксапарином

Рандомизированное исследование



Первичная профилактика терапевтической дозой гепарина 
критических пациентов с COVID-19

Рандомизированное исследование

У критическим пациентов с Covid-19 антикоагуляции гепарином в 
терапевтических дозах не улучшила выживание до выписки из больницы

Therapeutic Anticoagulation with Heparin in Critically Ill Patients with Covid-19. N Engl J Med. 2021;9:777-789.



Рекомендации по госпитальной профилактике ВТЭ у пациентов с COVID-19

Cuker A, et al. American Society of Hematology living guidelines on the use of anticoagulation for thromboprophylaxis in patients with COVID-19: May 2021 update on the use of intermediate-intensity anticoagulation in 
critically ill patients. Blood Adv. 2021 Oct 26;5(20):3951-3959.
Минздрав РФ. Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции COVID-19. Версия 15. 2022. 232 с.

У госпитализированных пациентов с COVID-19, не требующей интенсивной 
поддержки, целесообразно проведение антикоагуляции

в терапевтических дозах



Продолжение первичной профилактики после госпитализации

Bhalla V, et al. Contemporary Meta-Analysis of Extended Direct-Acting Oral Anticoagulant Thromboprophylaxis to Prevent Venous Thromboembolism. The American Journal of Medicine. 2020;9:1074-1081.e8.

Продолжение первичной профилактики ПОАК после госпитального лечения
в течение 30-45 сут снижает риск венозных тромбоэмболий



Ривароксабан после выписки пациентов с COVID-19

Ramacciotti E et al. Rivaroxaban versus no anticoagulation for post-discharge thromboprophylaxis after hospitalisation for COVID-19 (MICHELLE): an open-label, multicentre, randomised, controlled trial. The Lancet. 
2022;399:50-9.

У пациентов с повышенным риском ВТЭ (шкала IMPROVE VTE ≥4 
или 2–3 + D-димер >500 нг/мл) ривароксабан 10 мг в течение 35 сут

значительно снижает риск ВТЭ (3 против 9%)

Рандомизированное исследование



Фибрилляция предсердий



Ghelani K, Chen L, Norby F, et al. Thirty‐Year Trends in the Incidence of Atrial Fibrillation: The ARIC Study. Journal of the American Heart Association. 2022;8:e023583.

Эпидемиология ФП

Заболеваемость ФП за последние 30 лет не увеличилась в исследовании ARIC



Модуляторы, внешние триггеры
 Вегетативная система
 Эндокринная система
 Электролитный гомеостаз
 Коморбидные болезни

Аритмогенные субстраты
 Фиброзная кардиомиопатия

предсердий
 Вторичные поражения 

предсердий

Электрические триггеры
Экстрасистолы из 
очагов в легочных венах
и внелегочных структур Фибрилляция

предсердий

«there are always three main 
ingredients required for the 
production of a clinical arrhythmia, 
the arrhythmogenic substrate, the 
trigger factor and the modulation 
factors of which the most common is 
the autonomic nervous system»

Треугольник аритмогенеза Coumel



Thangjui Sittinun, et al. Left atrial volume index associated with recurrent atrial fibrillation after electrical cardioversion: meta-analysis and systematic review. Journal of the American College of Cardiology. 
2021;18_Supplement_1:273-273.
Habibi M, Samiei S, Ambale Venkatesh B, et al. Cardiac Magnetic Resonance–Measured Left Atrial Volume and Function and Incident Atrial Fibrillation. Circulation: Cardiovascular Imaging. 2016;8:e004299.

Кардиомиопатия левого предсердия и риск рецидивов

Чем больше левое предсердие (норма ≤34 мл/м2), тем выше риск рецидивов 
ФП и тромбоэмболий



Bazal , Gea , Navarro A, et al. Caffeinated coffee consumption and risk of atrial fibrillation in two Spanish cohorts. European Journal of Preventive Cardiology. 2021;6:648-657.

Кофе и риск ФП

Умеренное потребление кофе с кофеином (1-7 чашек в нед) было связано со 
снижением риска ФП в двух проспективных средиземноморских когортах



Kim E, Hoffmann TJ, Nah G, et al. Coffee Consumption and Incident Tachyarrhythmias: Reported Behavior, Mendelian Randomization, and Their Interactions. JAMA Intern Med. 2021;181(9):1185-1193.

Кофе и риск аритмий

Большее количество привычного потребления кофе связано с более низким 
риском аритмии, при этом не доказано, что генетически опосредованный 

метаболизм кофеина влияет на эту связь



Vinding N, et al. Association Between Inappropriately Dosed Anticoagulation Therapy With Stroke Severity and Outcomes in Patients With Atrial Fibrillation. Journal of the American Heart Association. 2022;6:e024402.

Длительность сидения и риск ФП у пожилых женщин

Чем дольше пожилые женщины сидят, тем выше риск ФП



Gencer B, et al. Effect of Long-Term Marine Omega-3 Fatty Acids Supplementation on the Risk of Atrial Fibrillation in Randomized Controlled Trials of Cardiovascular Outcomes: A Systematic Review and Meta-Analysis. 
Circulation. 2021;144:1981–1990.

Омега-3-полиненасыщенные жирные кислоты

Употребление омега-3-полиненасыщенных жирных кислот из морепродуктов 
повысило дозозависимым образом на 25% риск ФП 



Sgreccia D, et al. Comparing Outcomes in Asymptomatic and Symptomatic Atrial Fibrillation: A Systematic Review and Meta-Analysis of 81,462 Patients. J Clin Med. 2021 Sep 2;10(17):3979.

Прогноз симптомной и асимптомной ФП

Смертность и частота инсульта не были связаны с симптомами у пациентов с ФП, 
но качество жизни при симптомной ФП ниже



Chang P, Wen M, Chou C, et al. Atrial fibrillation detection using ambulatory smartwatch photoplethysmography and validation with simultaneous holter recording. American Heart Journal. 2022;247:55-62.

Диагностика ФП с помощью умных часов

Амбулаторный мониторинг полезен для выявления ФП с 
использованием смарт-часов в повседневной жизнии

может быть альтернативой холтеровскому
мониторированию



Выбор тактики лечения

Фактор Контроль 
синусового ритма Контроль ЧСС

Клиническая 
картина

Выраженные симптомы,
несмотря на контроль ЧСС

Хорошее самочувствие,
при адекватном контроле ЧСС

Коморбидность Нет, невыраженная Выраженная
Кардиомиопатия
левого предсердия Размер <45 мм, индекс <34 мл/м2 Размер >50 мм, индекс >42 мл/м2

Состояние левого 
желудочка

Гипертрофия, нормальная функция 
или легкая дисфункция

Выраженная дилатация и 
систолическая дисфункция 

Длительность ФП <1 года > 1 года

Возраст Молодые, активные Возраст > 65 лет, 
малоактивные 

Форма ФП Пароксизмальная Персистирующая

Брадиаритмия Нет Дисфункция синусового узла, 
АВ блокада 2–3 степени

Риск 
кровотечений Высокий Низкий

Сохранение 
синусового ритма

Хороший профилактический 
эффект антиаритмических 

препаратов

Трудности сохранения 
синусового ритма



Ding W, et al. Clinical utility and prognostic implications of the novel 4S-AF scheme to characterize and evaluate patients with atrial fibrillation: a report from ESC-EHRA EORP-AF Long-Term General Registry. EP Europace. 
2022;5:721-728.

Выбор лечения по шкале 4S-AF 



Kim D, et al. Comparative Effectiveness of Early Rhythm Control Versus Rate Control for Cardiovascular Outcomes in Patients With Atrial Fibrillation. Journal of the American Heart Association. 2021;24:e023055.

Контроль ЧСС или ритма?

Ранний контроль ритма связан со снижением риска инсульта 
и сердечной недостаточности

Наблюдательное исследование



Dickow J, et al. Generalizability of the EAST-AFNET 4 Trial: Assessing Outcomes of Early Rhythm-Control Therapy in Patients With Atrial Fibrillation. Journal of the American Heart Association. 2022;11:e024214.

Эффект раннего контроля ритма у пациентов с ССЗ или высоким риском

Ранний контроль ритма связан со снижением частоты комбинированного 
инсульта, смерти и госпитализации по поводу СН или ИМ

Наблюдательное исследование



Parkash R, Wells G, Rouleau J, et al. Randomized Ablation-Based Rhythm-Control Versus Rate-Control Trial in Patients With Heart Failure and Atrial Fibrillation: Results from the RAFT-AF trial. Circulation. 2022;23:1693-1704.

Контроль ритма или контроль ЧСС у пациентов с СН

У пациентов с ФП и СН не было разницы в смертности от всех причин или СН 
при контроле ритма на основе абляции по сравнению с контролем ЧСС

Рандомизированное исследование



Kühne M, Krisai P, Coslovsky M, et al. Silent brain infarcts impact on cognitive function in atrial fibrillation. European Heart Journal. 2022;22:2127-2135.

Латентные инсульты

У 5.5% пациентов с ФП появился инфаркт мозга в течение 2 лет. Большинство 
инфарктов были латентными и возникали на фоне антикоагулянтов. Клинически 

явные и скрытые аналогично влияли на снижение когнитивных способностей.



Melgaard L, Overvad T, Jensen M, et al. Effectiveness and Safety of NOAC Versus Warfarin in Patients With Atrial Fibrillation and Aortic Stenosis. Journal of the American Heart Association. 2021;23:e022628.

Лечение ФП при аортальном стенозе

Выявлен более высокий риск тромбоэмболии, но более низкий риск больших 
кровотечений при лечении ПОАК по сравнению с варфарином у пациентов 

с ФП и аортальным стенозом.

Наблюдательное исследование



Kimura S, et al. Practical “1-2-3-4-Day” Rule for Starting Direct Oral Anticoagulants After Ischemic Stroke With Atrial Fibrillation: Combined Hospital-Based Cohort Study. Stroke. 2022;5:1540-1549.
Steffel J, et al. 2021 European Heart Rhythm Association Practical Guide on the Use of Non-Vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants in Patients with Atrial Fibrillation. Europace. 2021;23:1612–1676.

Антикоагулянты после кардиоэмболического инсульта

Ранний прием ПОАК (1-2-3-4 сут) в зависимости от тяжести инсульта целесообразен 
для снижения риска повторного инсульта или системной эмболии и отсутствия 

увеличения больших кровотечений по сравнению с поздним (1-3-6-12 сут )
Наблюдательное исследование



Zhang X, et al. Off-Label Under- and Overdosing of Direct Oral Anticoagulants in Patients With Atrial Fibrillation: A Meta-Analysis. Circulation: Cardiovascular Quality and Outcomes. 2021;12:e007971.
Vinding N, et al. Association Between Inappropriately Dosed Anticoagulation Therapy With Stroke Severity and Outcomes in Patients With Atrial Fibrillation. Journal of the American Heart Association. 2022;6:e024402.

Неадекватные дозы антикоагулянтов и риск инсульта

Недостаточная доза ПОАК вне инструкции увеличивала 
риск тромбоэмболических осложнений, но не снижала 

риск кровотечения

Метаанализ



Vinding N, et al. Association Between Inappropriately Dosed Anticoagulation Therapy With Stroke Severity and Outcomes in Patients With Atrial Fibrillation. Journal of the American Heart Association. 2022;6:e024402.

Неадекватные дозы антикоагулянтов и риск инсульта

Половина пациентов с ФП и инсультом получали неадекватную терапию ОАК. 
Сниженные дозы варфарина связаны с большей тяжестью и смертностью. 

Неадекватные дозы ПОАК не ассоциировались с худшими исходами.



Teppo K, et al. Mental Health Conditions and Nonpersistence of Direct Oral Anticoagulant Use in Patients With Incident Atrial Fibrillation: A Nationwide Cohort Study. Journal of the American Heart Association. 2022;6:e024119.

Психические расстройства и приверженность к антикоагулянтам
у пациентов с фибрилляцией предсердий

Депрессивные расстройства связаны с непостоянным использованием ПОАК
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Пациентка К., 63 года

Механический протез митрального клапана (ревматический тяжелый митральный 
стеноз, 2013). Трепетание предсердий атипичное, пароксизмальное, EHRA 2б.
Кардиоэмболический малый инсульт (2017, 2018, 2020).
Хроническая сердечная недостаточность IIФК.
Гипотензия. Гипотиреоз.







Wang W, et al. The optimal duration of triple antithrombotic therapy in patients with atrial fibrillation and acute coronary syndrome or undergoing percutaneous coronary intervention: A network meta-analysis of randomized 
clinical trials. International Journal of Cardiology. 2022;357:33-38.

Тройная терапия при ФП и остром коронарном синдроме

Длительная ТАТ может быть целесообразна для пациентов с высоким риском 
тромбоза стента, но кратковременная ТАТ связана с меньшим количеством 

геморрагических осложнений, и нет существенных различий в ишемии

Метаанализ РКИ



Спасибо за внимание...
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