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The role of anticoagulants in the treatment of community-acquired pneumonia 
in patients combined with coronavirus infection

I. M. Fushtei, V. O. Mochonyi, O. V. Soloviov

The review article focuses on the role of anticoagulants in the treatment of community-acquired pneumonia in patients combined 
with coronavirus infection. Considerable research interest in determining the role of anticoagulants, especially heparin, in COVID-19 
patients is related to their positive effect on the disease course. Apart from well-known anticoagulant effects of unfractionated and 
low-molecular-weight heparins, they possess excellent pleiotropic properties. Although recommended, standard pharmacological 
thromboprophylaxis for hospitalized patients is debatable as there is still an issue regarding regimens and dosage in critically ill 
patients with pneumonia combined with COVID-19.
Aim. To define the role of anticoagulants in the treatment of community-acquired pneumonia in patients combined with coronavirus 
infection.
Materials and methods. Scientometric databases (PubMed, Web of Science and Scopus) were searched to retrospectively analyze 
literary sources focused on the specified issue selecting the most relevant ones for the period 2020–2024. Following evaluation 
of abstracts and full texts, 41 sources were retrieved.
Results. The pathogenesis of coagulopathy associated with COVID-19 is complex. It involves macrophage activation, the onset of 
“cytokine storm”, increased platelet adhesion and endothelial dysfunction, ultimately activating the intrinsic and extrinsic coagulation 
pathways. There is an increased risk of thromboembolism associated with COVID-19, and prophylactic anticoagulation improves 
outcomes in hospitalized patients. The problem for physicians is to decide which anticoagulant and how to start anticoagulation. 
Anticoagulant selection should take into consideration not only biochemical and coagulation parameters, such as elevated D-dimer, 
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Огляд присвячено ролі антикоагулянтів у лікуванні хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною інфек-
цією. Значний інтерес дослідників до визначення ролі антикоагулянтів, зокрема гепарину, у пацієнтів із гострою хворобою 
COVID-19 пов’язаний із позитивним впливом цих препаратів на перебіг захворювання. Нефракціонований гепарин і 
низькомолекулярний гепарин добре відомі за антикоагулянтною дією, але їхні плейотропні ефекти дещо відрізняються. 
Хоча стандартна фармакологічна тромбопрофілактика й рекомендована госпіталізованим пацієнтам, дискусійним зали-
шається питання щодо інтенсивності застосування та дозування антикоагулянтів у тяжкохворих пацієнтів із пневмонією, 
що поєднана з COVID-19.
Мета роботи – визначити роль антикоагулянтів у лікуванні хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною 
інфекцією.
Матеріали і методи. За результатами пошуку оригінальних статей у наукометричних базах PubMed, Web of Science, Scopus 
здійснили ретроспективний аналіз відомостей наукової літератури, що вийшла друком у 2020–2024 рр. Під час опрацю-
вання результатів пошуку обирали релевантні літературні джерела з порушеної проблеми. Після огляду анотацій статей 
та ознайомлення з повнотекстовими версіями обрали 41 публікацію.
Результати. Патогенез коагулопатії, що пов’язана з COVID-19, складний. Він включає активацію макрофагів, виникнення 
«цитокінового шторму», активацію тромбоцитів й ендотеліальних клітин, що зрештою призводить до включення внутрішніх 
і зовнішніх шляхів коагуляції. Встановлено підвищений ризик тромбоемболії, що пов’язана з COVID-19, а профілактична 
антикоагуляція покращує результати лікування та прогноз у госпіталізованих пацієнтів. Проблемним залишається питання 
про те, чим і як починати антикоагулянтну терапію. Коли клініцист призначає антикоагулянт, він не тільки має брати до 
уваги біохімічні коагуляційні параметри (як-от підвищені рівні D-димеру й фібриногену, низький рівень антитромбіну), які 
є ціллю для лікування антикоагулянтами, але й враховувати ризики кровотечі (значні кровотечі виникають у 2,3 % усіх 
пацієнтів, навіть у разі застосування стандартних доз для тромбопрофілактики). Застосування таких антикоагулянтів, як 
гепарин і антагоністи вітаміну К у пацієнтів із COVID-19 є складним питанням, вирішення якого залежить від дотримання 
балансу терапевтичної користі та уникнення потенційних ризиків. Отже, тромбопрофілактика є незамінною у госпіталізо-
ваних пацієнтів із COVID-19.
Висновки. Антикоагулянтна терапія є невід’ємним компонентом лікування хворих на негоспітальну пневмонію, що поєд-
нана з коронавірусною інфекцією, та призначена для тромбопрофілактики. Гепарин може мати високий терапевтичний 
потенціал у хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною інфекцією, під час його призначення необхідно 
враховувати ризик виникнення кровотечі. Еноксапарин – більш безпечний антикоагулянт порівняно з гепарином, однак він 
може бути недостатньо ефективним у хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною інфекцією.

Keywords:  
COVID-19, 
SARS-CoV-2, 
pneumonia, 
anticoagulant, 
unfractionated 
heparin, low-
molecular-weight 
heparin.

Zaporozhye  
Medical Journal.  
2025;27(1):95-100

Ключові слова:  
COVID-19, 
SARS-CoV-2, 
негоспітальна 
пневмонія, 
антикоагулянт, 
нефракціонований 
гепарин, низько-
молекулярний 
гепарин.

Запорізький  
медичний журнал. 
2025. Т. 27, № 1(148).  
С. 95-100

*E-mail:  
soloviov.ov@gmail.com

Огляди

https://doi.org/10.14739/2310-1210.2025.1.316504
https://orcid.org/0000-0001-5629-5264
https://orcid.org/0009-0000-4239-9812
https://orcid.org/0000-0002-2916-6106
mailto:soloviov.ov%40gmail.com?subject=


Zaporozhye Medical Journal. Volume 27. No. 1, January – February 2025ISSN 2306-4145    http://zmj.zsmu.edu.ua96

fibrinogen, and low antithrombin, which are the targets of this therapy. It is also extremely important to take into account bleeding 
risks, as massive bleeding can occur in 2.3 % of all patients, even when using standard doses for thromboprophylaxis. The use 
of anticoagulants such as heparin and vitamin K antagonists in COVID-19 patients is a challenging issue that depends on the 
balance between therapeutic benefit and potential risk avoidance. Therefore, thromboprophylaxis is indispensable for hospitalized 
patients with COVID-19.
Conclusions. Thus, the literature analysis has shown anticoagulant therapy as an integral component in the treatment of com-
munity-acquired pneumonia in patients combined with coronavirus infection for thromboprophylaxis. Heparin has been found to 
have a high therapeutic potential in patients with community-acquired pneumonia combined with coronavirus infection, but the 
bleeding risk should be weighed up. Enoxaparin is proved to be a safer anticoagulant option compared to heparin, but it may be 
not sufficiently effective in patients with community-acquired pneumonia combined with coronavirus infection.

На початку грудня 2019 року в місті Ухані, столиці про-
вінції Хубей (Китай), зафіксовано перші випадки пнев-
монії невідомого походження. Збудник ідентифіковано 
як новий бетакоронавірус, нині визначений як тяжкий 
гострий респіраторний синдром коронавірусу 2 (Severe 
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2, SARS-CoV-2), 
оскільки він має філогенетичну подібність до SARS-CoV. 
Всесвітня організація охорони здоров’я оголосила ко-
ронавірусну хворобу 2019 (COVID-19) надзвичайною 
ситуацією у сфері охорони здоров’я, що має міжнародне 
значення [1,2].

Швидке поширення COVID-19 у світі мало істотний 
негативний вплив на здоров’я населення й економіку. 
Пацієнти, у яких розвивається пневмонія, зазвичай 
потребують госпіталізації до лікарні для респіраторної 
підтримки. Спочатку вважали, що COVID-19 – передусім 
респіраторна інфекція, однак виявилося, що це полі-
органне ураження. Госпіталізовані пацієнти з тяжкою 
пневмонією, що спричинена інфекцією SARS-CoV-2, 
мають високий рівень тромботичних ускладнень, зокре-
ма тромбоемболії легеневої артерії [3,4].

Патогенез коагулопатії, яка пов’язана з COVID-19, 
складний. Він включає активацію макрофагів, виник-
нення «цитокінового шторму», активацію тромбоцитів 
та ендотеліальних клітин, що зрештою призводить до 
включення внутрішніх і зовнішніх шляхів коагуляції. Ви-
значено підвищений ризик тромбоемболії, що пов’язана 
з COVID-19, а профілактична антикоагуляція покращує 
результати лікування у госпіталізованих пацієнтів. Отже, 
тромбопрофілактика є незамінною для хворих, які гос-
піталізовані з COVID-19.

Інтерес дослідників до визначення ролі антико-
агулянтів, зокрема гепарину, у пацієнтів із гострою 
хворобою COVID-19 пов’язаний із позитивним впливом 
цих препаратів на перебіг захворювання. Нефракціо-
нований гепарин (НФГ) і низькомолекулярний гепарин 
(НМГ) добре відомі за антикоагулянтною дією, але їхні 
плейотропні ефекти відрізняються. Хоча стандартна 
фармакологічна тромбопрофілактика й рекомендована 
госпіталізованим пацієнтам, дискусійним залишається 
питання щодо інтенсивності застосування та дозування 
антикоагулянтів у тяжкохворих пацієнтів із пневмонією, 
що поєднана з COVID-19 [5,6].

Мета роботи
Визначити роль антикоагулянтів у лікуванні хворих на 
негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною 
інфекцією.

Матеріали і методи дослідження
За результатами пошуку оригінальних статей у нау-
кометричних базах PubMed, Web of Science, Scopus 
здійснили ретроспективний аналіз відомостей наукової 
літератури, що вийшла друком у 2020–2024 рр. Під 
час пошуку інформації щодо ролі антикоагулянтів у 
лікуванні хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану 
з коронавірусною інфекцією, застосували ключові сло-
ва: COVID-19, SARS-CoV-2, pneumonia, anticoagulant, 
unfractionated heparin, low-molecular-weight heparin. Під 
час опрацювання результатів пошуку обирали релевант-
ні літературні джерела з порушеної проблеми. Після 
огляду анотацій статей та ознайомлення з повнотексто-
вими версіями обрали 41 публікацію. Здійснили аналіз 
даних, які наведені в цих оригінальних статтях, щодо 
застосування антикоагулянтів під час лікування хворих 
на негоспітальну пневмонію, поєднану з коронавірусною 
інфекцією.

Результати
Первинні дані щодо використання антикоагулянтів при 
COVID-19 надійшли з Китаю в березні 2020 року, де 
здійснили дослідження за участю 449 пацієнтів, з них 99 
осіб отримували антикоагулянт протягом щонайменше 
7 днів. Автори дійшли висновку, що не всім пацієнтам 
із тяжким перебігом COVID-19 доцільне призначення 
гепарину (нефракціонованого або низькомолекулярно-
го) [7]. У липні 2020 року здійснили ретроспективний 
аналіз пацієнтів із COVID-19, госпіталізованих до 
закладу охорони здоров’я Нью-Йорка. До цього до-
слідження залучено майже 2700 хворих на COVID-19. 
Хоча точна причина призначення антикоагулянтів цим 
пацієнтам незрозуміла, у результаті багатофакторного 
аналізу дослідження показано вищу виживаність госпі-
талізованих, які отримали повну дозу антикоагулянтів, 
порівняно з тими, хто їх не одержував. Незважаючи на 
те, що дослідження враховувало попереднє приймання 
антикоагулянтів до госпіталізації (з інших причин), воно 
мало кілька обмежень [8]. Ці відомості порушили важ-
ливе питання щодо доцільності використання повної 
дози антикоагулянтів.

Тромбоз – важливий патологічний механізм 
COVID-19. Зважаючи на ці дані, група вчених D. White 
et al. мали на меті переглянути клінічні та лабораторні 
докази стійкості до гепарину в пацієнтів із COVID-19. 
Дійшли висновку, що виникнення тромбоемболічних 
подій, незважаючи на профілактичну антикоагулянтну 
терапію стандартними дозами, а також збільшення 
резистентності до гепарину свідчать про необхідність ви-
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користання профілактичної антикоагуляції в підвищених 
дозах для окремих пацієнтів із COVID-19 [9].

Перші рандомізовані контрольовані дані одержано 
з відкритого дослідження, яке здійснили у Бразилії. Під 
час лікування пацієнтів із COVID-19 для антикоагуляції 
використовували терапевтичні дози ривароксабану 
або еноксапарину. У дослідженні брали участь госпі-
талізовані пацієнти з підвищеним рівнем D-димеру, 
і щонайменше третина пацієнтів в обох групах мали 
тяжке захворювання. У результаті аналізу даних автори 
не виявили статистичних відмінностей за первинним 
комплексним наслідком хвороби, включаючи смертність 
і тривалість госпіталізації [10].

Під час дослідження INSPIRATION (The Interme-
diate- vs. Standard-Dose Prophylactic Anticoagulation 
in Critically-ill Patients With COVID-19) вивчали роль 
тромбопрофілактики середньої дози порівняно зі 
стандартною дозою у 562 хворих із тяжким перебігом 
COVID-19. Не зафіксовано відмінностей за сукупним 
наслідком венозного або артеріального тромбозу, рівня-
ми 30-денної смертності. У групі проміжного дозування 
виявили статистично значущу тромбоцитопенію, але без 
підвищеного ризику великої кровотечі [11].

У дослідженні, яке здійснили D. Kumar et al., усі хворі 
на SARS-CoV-2 з середньою тяжкістю перебігу одержу-
вали антикоагулянт – 15 мг ривароксабану або 60 мг 
еноксапарину, враховуючи підвищений ризик розвитку 
коагулопатії та прогресування захворювання. Згідно з 
результатами дослідження, ривароксабан мав кращі 
показники порівняно з профілактичним еноксапарином 
щодо запобігання тромботичним подіям, а також асоці-
йований із меншою кровотечею в пацієнтів із легким та 
помірним перебігом інфекції COVID-19 [12].

До метааналізу, котрий здійснили L. Ortega-Paz et 
al., залучено понад 5000 пацієнтів. Автори встановили, 
що профілактична антикоагуляція у підвищених дозах 
(проміжна або терапевтична) не зменшує загальну 
смертність порівняно зі стандартною дозою профілак-
тичної антикоагуляції (17,8 % проти 18,6 %; відносний 
ризик (RR) 0,96, 95 % довірчий інтервал (ДІ) 0,78–1,18). 
Профілактична антикоагуляція з підвищенням дози 
знизила частоту тромботичних ускладнень (2,5 % проти 
4,7 %; RR 0,55, 95 % ДІ 0,41–0,74), але збільшила ризик 
великої кровотечі (2,4 % проти 1,4 %; 95 % ДІ 1,15–2,60). 
Цікавий висновок метааналізу полягав у тому, що серед-
ній час до рандомізації становив 10 днів, що, на думку 
авторів, може бути запізно, аби отримати користь від 
неантикоагулянтних властивостей гепарину [13].

Інший метааналіз обсерваційних досліджень здійс-
нили R. Parisi et al. Автори проаналізували дані 25 719 
госпіталізованих пацієнтів із COVID-19, встановили: 
застосування антикоагулянтів пов’язане зі зниженням 
ризику внутрішньолікарняної смертності (відносний 
ризик 0,50, 95 % ДІ 0,40–0,62), але терапевтична ан-
тикоагуляція підвищувала ризик кровотечі (RR 2,53, 
95 % ДІ 1,60–4,00). Обидва режими застосування 
антикоагулянтів (терапевтичний і профілактичний) 
сприяли зменшенню госпітальної смертності від усіх 
причин порівняно пацієнтами, котрим антикоагулянти не 
призначали. Автори дійшли висновку, що використання 
антикоагулянтів знизило смертність від усіх причин у 
пацієнтів із COVID-19 під час госпіталізації. Оскільки у 

разі призначення терапевтичних доз антикоагулянтів 
підвищується ризик кровотеч, призначення профілак-
тичних доз, імовірно, доцільніше пацієнтам із COVID-19 
у некритичному стані [14].

У рандомізованих контрольованих дослідженнях, 
під час яких оцінювали безпеку й ефективність профі-
лактичної антикоагуляції при збільшенні дози порівняно 
зі стандартною, встановили суперечливі результати. 
Виявлені відмінності результатів викликають науковий 
інтерес і свідчать, що, імовірно, антикоагулянти можуть 
мати переваги лише в початковому періоді захворю-
вання. Саме цим автори пояснили різницю результа-
тів. Крім того, обстежені хворі, у яких виникає тяжке 
захворювання, можуть мати генетичні відмінності, що 
роблять терапевтичні дози гепарину менш корисними. 
Окремі з цих досліджень мають обмеження, зокрема 
ризик упередженості, зважаючи на відкритий дизайн; 
понад 70 % пацієнтів виключено за чіткими критеріями, 
що відрізнялися у трьох дослідних платформах, і це не 
дало змоги узагальнити результати [15,16,17].

Роль антикоагулянтів також досліджували для 
пацієнтів, які перебували на амбулаторному лікуванні, 
враховуючи ризик виникнення тромбозу. У дослідженні 
ACTIV 4B порівнювали антитромботичні препарати й 
антикоагулянти в пацієнтів із симптомами COVID-19 в 
амбулаторних умовах. Учасників дослідження поділили 
на чотири групи залежно від терапії: низькі дози аспірину, 
2,5 мг апіксабану, 5 мг апіксабану та плацебо. В усіх гру-
пах встановили зіставні первинні результати: сукупність 
смертності від усіх причин, симптоматичної венозної 
або артеріальної тромбоемболії та госпіталізації через 
легеневі та серцево-судинні події, включаючи інфаркт 
міокарда та інсульт [18].

Враховуючи факти макро- та мікротромбозів у хво-
рих на COVID-19, вивчали доцільність середньодозової 
тромбопрофілактики. Хоча поки що це не підтверджено 
доказово, чимало медичних установ розробили локальні 
протоколи щодо тромбопрофілактики на підставі визна-
чення рівнів D-димеру [19].

Проблемним залишається питання про те, чим і як 
починати антикоагулянтну терапію. Коли клініцист при-
значає антикоагулянт, він не тільки має брати до уваги 
біохімічні коагуляційні параметри (як-от підвищені рівні 
D-димеру й фібриногену, низький рівень антитромбіну), 
які є ціллю для лікування антикоагулянтами, але й вра-
ховувати ризики кровотечі (значні кровотечі виникають у 
2,3 % усіх пацієнтів, навіть у разі застосування стандарт-
них доз для тромбопрофілактики). Застосування таких 
антикоагулянтів, як гепарин і антагоністи вітаміну К у 
пацієнтів із COVID-19 є складним питанням, вирішення 
якого залежить від дотримання балансу терапевтичної 
користі та уникнення потенційних ризиків [20,21].

Стандартним підходом до профілактичної анти-
коагулянтної терапії в пацієнтів із COVID-19 нині є 
призначення низькомолекулярного гепарину (НМГ) або 
нефракціонованого гепарину (НФГ). Зазвичай дозування 
НМГ визначають за масою тіла пацієнта, а дозування 
НФГ – за даними моніторингу рівня активованого част-
кового тромбопластинового часу (АЧТЧ). Така стратегія 
забезпечує призначення відповідної антикоагулянтної 
терапії пацієнтам при мінімізації ризику розвитку побіч-
них ефектів [22,23].

Огляди
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Застосування гепарину у хворих на COVID-19. Гепа-
рин зменшує перешкоди кровотоку шляхом пригнічення 
утворення тромбіну. У праці C. Conzelmann et al. вста-
новлено, що гепарин має протизапальні та противірусні 
властивості. Він виявляє свої протизапальні властивості 
шляхом зв’язування й інгібування хемокінів, цитокінів, 
комплементу, факторів росту та ангіогенних факторів. 
Крім того, гепарин запобігає ендотеліальній дисфункції 
та пошкодженню судин шляхом зв’язування з моле-
кулами адгезії під час запалення, а також взаємодіє 
зі спайковим білком SARS-CoV-2 і перешкоджає його 
проникненню в клітини господаря [24,25].

Тропізм вірусу не тільки залежить від його взаємодії 
з рецептором входу, але й модулюється іншими фак-
торами, як-от рецепторами прикріплення, доступністю 
протеази й активністю шляхів, що відповідальні за 
інтерналізацію та передачу вірусних частинок. Чимало 
збудників користуються глікозаміногліканами гепаран-
сульфату як засобом для адгезії та отримання доступу 
до клітин. Підтверджено критичну роль гепарансульфату. 
У дослідженні C. Mycroft-West et al. вивчили взаємодію 
між доменом зв’язування рецептора білка SARS-CoV-2 
Spike S1 (SARS-CoV-2 S1 RBD) і гепарином, виявили 
взаємодію між доменом зв’язування рекомбінантного 
поверхневого рецептора та полісахаридом, що підтвер-
джує значний потенціал перепрофілювання гепарину як 
противірусного засобу [26].

Гепарансульфат і гепарин мають схожі структурні 
характеристики: є полісахаридами, утворені повторю-
ваними дисахаридами, ковалентно зв’язані уроновою 
кислотою та ацетилглюкозаміном, із змінною довжиною 
ланцюга та кількістю сульфатних груп. Гепарин – висо-
кокислотний полімер, його біологічні ефекти залежать і 
від специфічних, і від неспецифічних іонних взаємодій. 
Антикоагулянтна активність пов’язана з наявністю спе-
цифічної пентасахаридної послідовності. Специфічна 
послідовність пентасахаридів зв’язує та посилює дію 
антитромбіну, природного антикоагулянта, що може 
інгібувати кілька серинових протеаз системи згортання 
крові [27].

У фаховій літературі показано: гепарин має про-
тизапальну дію, оскільки може модулювати функцію 
й активність медіаторів імунної відповіді після фазних 
протеїнів і білків комплементу. Протизапальні ефекти 
гепарину та його основного гепарансульфату глікоз-
аміногліканових фрагментів можна класифікувати як два 
спільні механізми: по-перше, послаблення запалення 
шляхом взаємодії з прозапальними медіаторами та, 
по-друге, запобігання адгезії та інфільтрації запальних 
клітин до ураженої ділянки. Використанню гепарину як 
протизапального засобу перешкоджає ризик розвитку 
кровотечі, але плейотропні ефекти гепарину та його 
споріднених сполук можуть мати високий терапевтичний 
потенціал у хворих на негоспітальну пневмонію, поєд-
нану з коронавірусною інфекцією [28,29].

Потенційні побічні ефекти застосування гепарину – 
розвиток індукованої гепарином тромбоцитопенії, крово-
виливів, надмірної кровотечі та розладів згортання крові 
у пацієнтів, яким виконано складну операцію. Разом із 
тим, показано, що у більшості пацієнтів із COVID-19 ліку-
вання антикоагулянтами покращує виживаність, сприяє 
зниженню частоти тромбоемболічних ускладнень [30].

RAPID (The Therapeutic Anticoagulation versus 
Standard Care as a Rapid Response to the COVID-19 
Pandemic) – адаптивне багатоцентрове відкрите ран-
домізоване контрольоване дослідження за участю 465 
пацієнтів із COVID-19 і підвищеним рівнем D-димеру; 
хворі госпіталізовані до відділень інтенсивної терапії. 
Дослідження мало на меті визначити, чи є терапевтич-
ний гепарин кращим за профілактичний у пацієнтів із 
помірним перебігом COVID-19 і підвищеним рівнем 
D-димеру, які госпіталізовані в лікарняні палати, щодо 
зменшення комбінованої госпіталізації до відділень 
інтенсивної терапії, штучної вентиляції легень або 
смерті. Хоча первинні комбіновані наслідки не відріз-
нялися, встановлено, що смертність від усіх причин 
істотно нижча в групі терапевтичного гепарину (1,8 % 
проти 7,6 %, ВШ 0,22, 95 % ДІ 0,07–0,65; p = 0,006). У 
групі терапевтичного гепарину не визначили збільшен-
ня частоти великих кровотеч [31].

На початку пандемії в Італії стартувало дослідження 
CORIST. Це велике ретроспективне, багатоцентрове й 
обсерваційне дослідження пацієнтів, госпіталізованих 
із лабораторно підтвердженою інфекцією SARS-CoV-2 
у 34 лікарнях, здійснене з 19 лютого до 23 травня 2020 
року. Дослідники встановили, що у госпіталізованих 
пацієнтів щоденне лікування гепарином до часу виписки 
пов’язане з нижчою смертністю, особливо у пацієнтів із 
тяжким перебігом, які мають сильну реакцію активації 
коагуляції [32].

Роль еноксапарину в профілактиці тромбозів у хво-
рих на COVID-19. Еноксапарин – низькомолекулярний 
гепарин, що є гідрофільним препаратом і має непряму 
антикоагулянтну дію, оскільки зв’язується з антитромбі-
ном III, утворюючи комплекс, який необоротно інактивує 
фактор Ха. Фактор Xa бере участь у нормальному 
шляху згортання шляхом розщеплення протромбіну з 
утворенням тромбіну, формує стабілізований зшитий 
фібриновий згусток [33].

Одержано клінічні дані про вплив еноксапарину 
на рівень IЛ-6. Втім, встановили також, що низькомо-
лекулярний гепарин має потенціал для зменшення 
запалення у пацієнтів із COVID-19. У ретроспективному 
когортному дослідженні, що виконали С. Shi et al., по-
казано: використання низькомолекулярного гепарину 
пов’язане з вищим відсотком лімфоцитів і, найважливі-
ше, значно нижчим рівнем IЛ-6. Це свідчить про ключову 
роль НМГ у запальному процесі [34].

Під час пандемії COVID-19 в окремих рекомен-
даціях, як-от Американського товариства гематології, 
показано, що супратерапевтичні профілактичні дози 
еноксапарину доцільні через його антитромботичну та 
протизапальну дію. Дозування еноксапарину залежить 
від ситуації, стану пацієнта, маси тіла, функції нирок 
і віку. Рівень анти-Ха вважають індикатором рівня 
еноксапарину в крові, тому рекомендовано постійно 
вимірювати його, щоб перевірити, чи є призначена доза 
еноксапарину достатньою [35].

Препарати тривалішої дії, як-от НМГ, також при-
значали для антикоагулянтної терапії госпіталізованих 
пацієнтів. Клінічна користь НМГ може бути спричинена 
його здатністю пригнічувати вивільнення інтерлейкіну-6, 
одночасно сприяючи збільшенню продукування лімфо-
цитів, тим самим потенційно затримуючи імунозапальну 
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реакцію. Хоча є повідомлення про виникнення тромбозу, 
незважаючи на профілактичне використання низьких 
доз НМГ, доцільним є підвищення дози НМГ або емпі-
ричним шляхом, або у відповідь на збільшення рівня 
D-димеру [36].

Згідно з результатами досліджень, у хворих на 
COVID-19 недоцільно застосовувати знижені дози 
еноксапарину. За даними M. S. Chakabva et al., більшість 
пацієнтів отримували дози, що перевищували стан-
дартну на 77,7 %. У праці M. G. Mennuni et al. показано: 
66,7 % пацієнтів одержували дози, що перевищували 
стандартну, і лише 33,3 % хворим призначено стандарт-
ну дозу. Це дослідження підтверджує, що застосування 
еноксапарину асоційоване з низькою частотою гемо-
рагічних ускладнень у хворих на COVID-19, і є доказом 
концепції про те, що ризик тромбозу, а не ризик кровотечі 
є головною проблемою [37,38].

Враховуючи наявні дані, більшість провідних реко-
мендацій пропонують використовувати антикоагулянт 
у терапевтичних дозах, насамперед гепарин (НФГ або 
НМГ), у некритично хворих пацієнтів із COVID-19, які 
мають підвищений рівень D-димеру і низький ризик кро-
вотечі. Застосування антикоагулянтів у терапевтичних 
дозах слід ретельно оцінювати для кожного пацієнта 
з COVID-19. Необхідно враховувати їхні демографічні 
дані (вік, стать), основні супутні захворювання, варіант 
SARS-CoV-2, статус вакцинації та ризик кровотечі. 
Клініцисти можуть використовувати різні інструменти 
обрахунку балів для визначення ризику кровотечі. Не-
обхідно постійно зважати на високий ризик виникнення 
будь-яких ускладнень – і тромботичних, і пов’язаних із 
кровотечею. Наслідки застосування антикоагулянтів у 
віддаленій перспективі можуть відрізнятися, що зумов-
лено станом і прогнозом конкретного пацієнта. Зазвичай 
це визначається наявністю у нього хронічних супутніх 
захворювань і побічними ефектами. Головна проблема, 
що пов’язана з призначенням такої терапії, – підвищена 
сприйнятливість до кровотеч; це спричиняє необхідність 
ретельного оцінювання й моніторингу показників у кож-
ного окремого пацієнта [39,40].

Отже, у разі інфікування вірусом SARS-CoV-2 почи-
нається відповідь і в гемостатичній, і в імунній системі. 
Механізм коагулопатії, яку спричиняє вірус SARS-CoV-2, 
є результатом складного перебігу початкових ефектів, 
що зумовлюють тромбоз на мікросудинному та макросу-
динному рівнях. Ефективне застосування антикоагулян-
тів у пацієнтів із COVID-19 має потенціал для зниження 
ризику тромботичних ускладнень, зокрема тромбозу 
глибоких вен і тромбоемболії легеневої артерії.

Висновки
1. Антикоагулянтна терапія є невід’ємним компонен-

том лікування хворих на негоспітальну пневмонію, що 
поєднана з коронавірусною інфекцією, та призначена 
для тромбопрофілактики.

2. Гепарин може мати високий терапевтичний по-
тенціал у хворих на негоспітальну пневмонію, поєднану 
з коронавірусною інфекцією, під час його призначення 
необхідно враховувати ризик виникнення кровотечі.

3. Еноксапарин – більш безпечний антикоагулянт 
порівняно з гепарином, однак він може бути недостат-

ньо ефективним у хворих на негоспітальну пневмонію, 
поєднану з коронавірусною інфекцією.

Перспективи подальших досліджень. COVID-19 за-
лишається глобальною проблемою охорони здоров’я, 
хоча рівень зараження знизився завдяки поширенню 
вакцинації. Тромботичні ускладнення добре відомі, 
і роль тромбопрофілактики складно переоцінити. В 
останніх дослідженнях досягнуто значного прогресу, 
але клініцистам слід враховувати їхні обмеження, що 
зменшують можливість узагальнення, а також різно-
манітність проявів цього захворювання. Терапевтична 
антикоагуляція не показала переконливих переваг щодо 
смертності, але значно знижує частоту тромботичних 
ускладнень під час COVID-19. Оптимальний період 
для початку введення антикоагулянтів під час хвороби 
ще належить з’ясувати, але користь виявляють уже 
на ранніх стадіях перебігу. Доцільним вважаємо про-
довжити вивчення механізмів пошкодження ендотелію 
судин, а також дослідження потенційних терапевтичних 
варіантів, що можуть створити баланс між ризиками та 
перевагами лікування для кожного пацієнта.
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