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Введение
В странах Европейского союза венозная тромбоэм-
болия (ВТЭ) является причиной смерти более чем 
500 тыс. больных в год (10% госпитализированных). 
Однако у многих больных летального исхода можно 
было избежать, если провести адекватную профи-
лактику этого грозного осложнения. Применение 
современных антикоагулянтных препаратов для 
профилактики тромбообразования существенно 
снижает риск развития тромбоэмболии легочной ар-
терии (ТЭЛА). По данным АССР (American College 
Chest Physicians), риск возникновения тромбоза при 
тотальном эндопротезировании тазобедренного 
сустава (ТЭТС) и тотальном эндопротезировании 
коленного сустава (ТЭКС) достигает 40–60% при 
отсутствии тромбопрофилактики. Поэтому сегодня 
обширные ортопедические операции рассматри-
вают как фактор самого высокого риска возник-
новения ВТЭ. Почти у 50% пациентов, которым 
проведены обширные ортопедические операции, 
в отсутствие соответствующей профилактики воз-
никает ВТЭ. В то же время лишь у 5–15% пациентов 
ортопедического профиля выявляют симптомный 
тромбоз.

В соответствии с общепринятыми рекоменда-
циями больным, которым предстоит выполнение 
эндопротезирования тазобедренного сустава, 
необходимо проводить фармакологическую про-
филактику тромбозов в течение 35 дней после опе-
рации [4–6]. Несмотря на результаты метаанализов, 
свидетельствующих о том, что длительный прием 
препаратов для профилактики тромбообразования 
приводит к существенному уменьшению частоты 
ВТЭ после эндопротезирования [7, 8], данный 
подход применяют редко — менее 50 % пациентов 
получают соответствующее лечение в течение 28 
дней после операции [9]. Основной причиной этого 
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раньше являлись ограничения имеющихся на рынке 
антикоагулянтных препаратов. 

В профилактике ВТЭ более целесообразно 
использовать препарат, имеющий пероральную 
форму введения в фиксированной дозе, с широким 
терапевтическим окном, низким риском развития 
кровотечений и отсутствием необходимости в 
постоянном мониторинге. В 2009 году на рынок 
Украины был выведен новый препарат риварок-
сабан («Ксарелто®»), разработанный компанией 
«Байер», прямой ингибитор фактора Ха, который 
является представителем нового класса таблети-
рованных антикоагулянтов. 

Ривароксабан обладает прогнозируемой фар- 
макокинетикой. Его отличает высокая биодоступ-
ность — 80–100% и быстрое начало действия (Сmax) 
через 2–4 ч, не наблюдаются явления существенного 
накопления препарата после многократного превы-
шения дозы. Поскольку нет необходимости корриги-
ровать дозу ривароксабана в зависимости от массы, 
пола и возраста пациента, препарат назначают в 
фиксированной дозе — по 1 таблетке (10 мг) 1 раз в 
сутки, что удобно как для врача, так и для пациента. 
Начинать терапию возможно уже через 6–10 ч после 
операции. Период полувыведения (Т½) составляет 
7–11 часов. При назначении ривароксабана нет не-
обходимости в проведении рутинного мониторинга 
параметров крови. Таким образом, оптимальное со-
отношение эффективность/безопасность позволяет 
рекомендовать ривароксабан в фиксированной дозе 
10 мг 1 раз в сутки для профилактики ВТЭ.

Целью исследования RECORD 2 была срав-
нительная оценка длительной (31–39 дней) 
профилактики тромбообразования с помощью 
таблетированного прямого ингибитора фактора Xа 
свертывания крови ривароксабана («Ксарелто®») и 
кратковременной (10–14 дней) профилактики энокса-
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парином с последующей плацебо-терапией у больных, 
которым выполняли ТЭТС [16–18]. Эта публикация 
продолжает сообщения о результатах, полученных 
при изучении клинического применения препарата 
«Ксарелто®» (ривароксабан) в ходе многоцентровых 
международных исследований RECORD.

Материал и методы
Настоящее рандомизированное многонациональ-
ное двойное слепое исследование было выполнено 
в период с февраля 2006 г. по апрель 2007 г. в 123 
центрах, расположенных на территории 21 страны. 
В исследование включили 2509 пациентов, кото-
рым должны были выполнить ТЭТС. Участники 
исследования случайным образом были разделены 
на две группы. В первой группе каждому больному 
назначали ривароксабан — 1 таблетка 10 мг 1 раз 
в сутки через 6–8 ч после операции (курс лечения 
31–39 сут). Пациенты второй группы получили п/к 
инъекции эноксапарина в дозе 40 мг 1 раз в сутки 
(курс лечения 10–14 дней), затем плацебо. Первую 
дозу эноксапарина пациенты получали за 12 часов 
до операции (рис. 1).

Первичной конечной точкой исследования, от-
ражающей эффективность проводимой терапии, 
был суммарный показатель общей ВТЭ, включав-
ший тромбоз глубоких вен (ТГВ), нефатальную 
ТЭЛА и смерть от любой причины. Вторичной 
конечной точкой оценки эффективности прово-
димой терапии служила тромбоэмболия крупных 
вен — сюда включали проксимальный ТГВ, не-
фатальную ТЭЛА и смерть.

Среди других конечных точек были частота 
ТГВ (проксимального, дистального, любого), 
симптомная ВТЭ во время лечения и после окон-
чания лечения, летальный исход после окончания 
лечения. Первичная конечная точка исследования, 
отражающая безопасность проводимой терапии, 
включала частоту развития тяжелых кровотечений. 
Среди других конечных точек были: 1) любое кро-
вотечение во время лечения; 2) любое немассивное 

кровотечение во время лечения; 3) геморрагиче-
ские осложнения в области операционной раны 
(обширная гематома раны, кровотечение из места 
операции); 4) любое постоперационное кровоте-
чение (то есть кровотечение, которое начиналось 
после приема первой таблетки и заканчивалось не 
позднее 2-го дня после последнего приема изучае-
мого препарата) и др.

Результаты и их обсуждение
Полученные данные свидетельствуют о том, 
что ТГВ, нелетальная ТЭЛА и смерть от любой 
причины встречались значительно реже среди 
пациентов, которые с целью профилактики тром-
бообразования длительно получали ривароксабан 
(в совокупности данные осложнения наблюдались 
у 17 из 864 больных), чем среди пациентов, по-
лучавших с той же целью короткий курс лечения 
эноксапарином плюс плацебо (81 из 869 больных, 
p <0,0001; абсолютное снижение риска составило 
7,3%, 95% ДИ 5,2–9,4%). Cнижение относительно-
го риска общей ВТЭ составило 79% (рис. 2).

Аналогичные результаты были получены 
и в отношении тромбоэмболии крупных вен: 
данное осложнение встречалось гораздо реже 
среди пациентов, получавших длительный курс 
ривароксабана (6 из 961 больных), чем среди па-
циентов, получавших кратковременную терапию 
эноксапарином плюс плацебо (49 из 962 больных, 
p <0,0001; абсолютное снижение риска составило 
4,5%, 95% ДИ 3,0 — 6%).

В ходе исследования было выявлено, что часто-
та развития симптоматической венозной тромбо-
эмболии в группе пациентов, получавших с целью 
длительной профилактики тромбообразования 
ривароксабан, была ниже (3 из 1212 больных), 
чем у пациентов, получавших короткий курс 
эноксапарина плюс плацебо (15 из 1207 больных, 
p <0,004) (рис. 3).

В группе применения ривароксабана кровоте-
чение (независимо от его вида) развилось у 81 из 
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Рис. 1. Дизайн исследования RECORD 2
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1228 пациентов, а в группе пациентов, получавших 
эноксапарин плюс плацебо, у 68 из 1229 пациентов 
(р =0,25). Геморрагические осложнения в области 
операционной раны, такие как обширная раневая 
гематома и кровотечение из раны, встречались с 
одинаковой частотой независимо от вида прово-
димой терапии (1,6% в группе с ривароксабаном 
и 1,7% в группе с эноксапарином).

При проведении анализа а роsteriori тяжелые 
кровотечения и клинически значимые небольшие 
кровотечения наблюдались у 41 пациента (3,4%), 
длительно получавших с целью профилактики 
тромбообразования ривароксабан, и у 34 пациен-
тов (2,8%), получавших с той же целью кратковре-
менную терапию эноксапарином плюс плацебо.

Выводы
Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что длительная профилактика тромбообразования 
ривароксабаном более эффективна в отношении 
предотвращения ТГВ, нефатальной ТЭЛА и смер-

ти по любой причине у пациентов, перенесших 
ТЭТС, чем кратковременная профилактика энок-
сапарином плюс плацебо.

Частота развития кровотечений была одина-
ково низкой как в группе больных, получавших 
ривароксабан, так и в группе, получавшей энок-
сапарин.

При длительной профилактике тромбообра-
зования с помощью ривароксабана не отмечено 
увеличения частоты осложнений со стороны 
операционной раны (кровотечения или инфекци-
онный процесс) [31].

Таким образом, длительная профилактика 
тромбообразования «Ксарелто» — таблетирован-
ным прямым ингибитором фактора Xa — суще-
ственно снижает частоту развития ВТЭ, включая 
симптомные тромбозы, у пациентов, перенесших 
ТЭТС, по сравнению с кратковременной профи-
лактикой эноксапарином плюс плацебо.
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