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Фібриляція передсердь (ФП) – найбільш поширене у 
клінічній практиці порушення ритму серця, котре 

асоційоване зі збільшенням ризику тромбоемболічних 
ускладнень, інсульту, серцевої недостатності та смертності 
від серцево-судинних подій [1,2]. За даними міжнародної 
статистики, поширеність ФП серед дорослого населення 
становить від 0,5–2,0% в осіб молодого та зрілого віку та 
до 10–15% – у людей похилого та старечого віку [2].

Основний ризик для життя пацієнтів із ФП пов’язаний із 
тромбоемболічними ускладненнями (ТЕУ), зокрема судин 
мозку, нижніх кінцівок, мезентеріальних і ниркових артерій 
[3]. За даними Фремінгемського дослідження, у хворих із 
неклапанною ФП частота розвитку інсульту вп’ятеро вища, 
ніж серед осіб без ФП [4]. За даними метааналізу багатоцен-
трових досліджень, основними факторами ризику розвитку 
тромбоемболічних ускладнень в осіб із ФП є артеріальна 
гіпертензія, хронічна серцева недостатність, цукровий діа-

бет, вік понад 75 років, перенесений в анамнезі інсульт, а 
також, за даними деяких фахівців, зловживання алкоголем 
і гормонозамісна терапія в жінок [5].

У зв’язку з цим, стандартним компонентом лікування 
хворих із ФП є приймання оральних антикоагулянтів, серед 
них найбільш вивченим та ефективним для профілактики 
ТЕУ залишається варфарин (ВФ) [6]. Як антикоагулянт не-
прямої дії ВФ перешкоджає утворенню в печінці активної 
форми вітаміну К, необхідного для синтезу неактивних 
попередників тромбіну і II, VII, IX і X факторів згортання 
крові. Ефективність ВФ для первинної профілактики ТЕУ 
при ФП доведена в рандомізованих клінічних дослідженнях 
AFASAK-І, BAATAF, CAFA, SPAF-І, SPINAF. Об’єднаний 
аналіз результатів досліджень показав, що ВФ знижує 
ризик розвитку ішемічних інсультів на 68% у порівнянні 
з плацебо [7].

Згідно з оновленим метааналізом (2006) за результатами 
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Тромбоемболічні ускладнення є основною причиною смертності хворих із фібриляцією передсердь. З метою узагальнити та пред-
ставити сучасні підходи до антикоагулянтної терапії варфарином здійснили огляд спеціалізованої літератури. З’ясували, що варфарин 
характеризується певними труднощами застосування, котрі обмежують частоту його призначення пацієнтам із фібриляцією передсердь. 
Встановили, що на метаболізм препарату впливає багато факторів, серед них важлива роль належить генетичним чинникам. Показа-
ли, що традиційний емпіричний підхід до підбору та корекції дози варфарину має низку недоліків, котрі пов’язані з варіабельністю 
фармакокінетики, необхідністю постійного контролю за його антикоагулянтним ефектом і високим ризиком розвитку кровотеч. Пер-
спективним є персоналізований підхід до застосування варфарину шляхом здійснення фармакогенетичного тестування.

Современные алгоритмы подбора дозы варфарина при фибрилляции предсердий
М. Ю. Колесник, Я. М. Михайловский 
Тромбоэмболические осложнения являются основной причиной смертности больных с фибрилляцией предсердий. С целью обоб-

щить и представить современные подходы к антикоагулянтной терапии варфарином провели обзор специализированной литературы. 
Установлено, что варфарин характеризуется определёнными трудностями в применении, которые ограничивают частоту его назначения 
пациентам с фибрилляцией предсердий. Установлено, что на метаболизм препарата влияет много факторов, среди которых важная роль 
отводится генетическим. Показано, что традиционный эмпирический подход к подбору и коррекции дозы варфарина имеет ряд недо-
статков, связанных с вариабельностью фармакокинетики, необходимостью постоянного контроля за его антикоагулянтным эффектом 
и высоким риском развития кровотечений. Перспективным является персонализированный подход к применению варфарина путём 
проведения фармакогенетического тестирования.
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Modern warfarin- dosing algorithms in patients with atrial fibrillation
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Aim. Thromboembolic complications are the leading cause of mortality in patients with atrial fibrillation. In order to summarize and represent 

a modern view on the anticoagulation therapy with warfarin recent specialized literature was reviewed. It was found that warfarin therapy is 
characterized by some difficulties in applying that limit the frequency of its appointment in patients with atrial fibrillation. It was found that the 
metabolism of warfarin is influenced by many factors, among which important role is given to genetic factors.

Conclusions. It is shown that the traditional empirical approach to the warfarin dosing has a number of disadvantages associated with variability 
in pharmacokinetics, necessity to constant monitor its anticoagulant effect and a high risk of bleeding. Personalized approach of warfarin dosing 
based on pharmacogenetic testing is promising.
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29 рандомізованих досліджень у пацієнтів із неклапанною 
ФП профілактичне застосування ВФ знижувало ризик 
інсульту приблизно на 60% і ризик загальної смертності – 
на 25%, порівнюючи з пацієнтами без антитромботичної 
терапії. ВФ був більш ефективним у профілактиці інсульту, 
ніж антитромбоцитарні препарати, що зменшили ризик його 
розвитку тільки на 20% [8].

ВФ характеризується вузьким терапевтичним діапазоном, 
при перевищенні якого зростає ризик кровотеч [9,10]. Кро-
вотечі спостерігаються майже у 8% випадків серед пацієн-
тів, які приймають ВФ, з них у 1% осіб класифікуються як 
тяжкі й у 0,25% – як фатальні. Непередбачуваність ефекту 
ВФ визначає необхідність лабораторного контролю під 
час його застосування [10]. Сьогодні загальноприйнятим 
є визначення показника міжнародного нормалізованого 
відношення (МНВ). У численних клінічних дослідженнях 
встановлено, що оптимальний рівень МНВ для хворих із 
фібриляцією передсердь, при якому спостерігається макси-
мальний клінічний ефект і мінімальний ризик розвитку кро-
вотеч, становить 2,0–3,0 [9]. Потенційно небезпечним для 
виникнення кровотечі вважається рівень МНВ понад 4,0.

Препарат має варіабельну фармакокінетику, на його мета-
болізм  впливає багато факторів, серед них важлива роль 
відводиться генетичним чинникам [11,12]. Це визначає 
певні труднощі та суперечності у дозуванні ВФ у пацієнтів 
із ФП. Тому вивчення факторів, що визначають індивіду-
альну чутливість до ВФ, зокрема генетичних, є актуальним.

Мета роботи 
Узагальнити та представити сучасний погляд на ефек-

тивність, доцільність і безпечність різних способів підбору 
дози ВФ у хворих із фібриляцією передсердь.

При призначенні ВФ необхідно враховувати, що його 
доза, стабільність антикоагулянтного ефекту і ризик ви-
никнення кровотеч залежать від статі, віку, супутніх за-
хворювань, кількості вітаміну К у харчових продуктах, 
приймання деяких ліків, комплаєнтності хворих, а також 
генетичних особливостей [11,13].

Багато лікарських засобів впливають на фармакокіне-
тику ВФ шляхом зниження його абсорбції або елімінації 
(табл. 1). Тому при призначенні будь-якого нового пре-
парату необхідно визначити МНВ через добу та, якщо є 
потреба, скорегувати дозу ВФ. Особливу увагу слід звер-
тати на взаємодію з ліками, котрі часто використовуються 
у хворих з аритміями. Зокрема, аміодарон інгібує декілька 
ізоферментів цитохрому Р450, що метаболізують ВФ. Хворі, 
які приймають аміодарон, потребують зниження дози ВФ 
у середньому на 35% [13].

При призначенні ВФ слід обмежувати в їжі продукти 
з великим вмістом вітаміну К, передусім фрукти й овочі 
зеленого кольору: шпинат, салат, капусту, зелень цибулі, 
петрушку, горох, соєві боби, огіркову шкірку, плоди ківі, 
зелений чай [11,13].

На дозування ВФ значно впливає вік хворого. Чутливість 
до ВФ із віком зростає, що потребує зменшення дози пре-
парату. Так, у дослідженні, котре включало 7586 хворих, 
яких оцінили ретроспективно, та 4616 пацієнтів у проспек-
тивному спостереженні, середня доза ВФ у осіб молодше 
ніж 50 років становила 5–6 мг/добу. Зі збільшенням віку 
на один рік тижнева доза ВФ знижувалась на 0,4 мг [13].

Таблиця 1
Препарати, що впливають на ефективність варфарину

Збільшують ефективність Зменшують ефективність
Антибіотики: Цитостатики:

Пеніцилін Азатіоприн
Цефалоспорини 2–3 покоління: Циклоспорин

Еритроміцин Протисудомні 
та седативні засоби:

Тетрациклін Карбамазепін
Монобактами Барбітурати 

Кардіологічні препарати: Діуретики:
Аміодарон Верошпірон

Пропафенон Фуросемід
Хінідін Серцеві глікозиди:

Дизопірамід Дігоксин
Нестероїдні 

протизапальні засоби:
Ацетилсаліцилова кислота

Парацетамол
Н-2 блокатори та інгібітори 

протонної помпи:  Антациди

Ранітидин
Омепразол

Анаболічні стероїди
Вітамін А, Е  Вітамін С

Симвастатин
Алопуринол
Амітриптилін

Тиреоїдні гормони

Враховуючи все наведене вище, підбір оптимальної дози 
ВФ є доволі складним завданням. Нині наявні декілька 
способів підбору дози цього антикоагулянту. При емпі-
ричному підході початок терапії передбачає призначення 
дози насичення 5 мг ВФ протягом перших двох днів із на-
ступним титруванням дози, орієнтуючись на досягнутий 
рівень МНВ [6,10].

Менші стартові дози варфарину (2,5 мг) рекомендують 
хворим старше за 70 років, які мають низьку масу тіла, 
хронічну серцеву або ниркову недостатність, а також при 
вихідному порушенні функції печінки, одночасному при-
йманні аміодарону. Призначати відразу високі стартові дози 
варфарину (10 мг і більше) не рекомендують, оскільки на 
початку терапії відбувається зниження рівня природного 
антикоагулянту протеїну С, що може призвести до розвитку 
венозного тромбозу [6].

Підбираючи дози ВФ, здійснюють контроль МНВ один 
раз на 2–3 дні. Після отримання результатів МНВ у межах 
цільового діапазону двічі доза ВФ вважається підібраною, 
далі контроль МНВ здійснюють один раз на місяць [6,10]. 
Схема підбору дози варфарину наведена в таблиці 2.

ВФ приймають один раз на день у фіксований час, неза-
лежно від приймання їжі, зазвичай о 17.00, оскільки забір 
крові для визначення МНО здійснюють у ранкові години, 
і значення буде найбільш вірогідним [6].

Незважаючи на ретельність лабораторного контролю, 
основною небезпекою при призначенні ВФ залишається 
розвиток кровотеч. Наявні дані, що у 700 тис. пацієнтів із 
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фібриляцією передсердь, які отримують ВФ щодня, у 17 
тис. сталися кровотечі, 4 тис. з них були фатальними [9]. 
Отже, підтримка оптимальних значень МНВ є складною 
проблемою навіть у тих випадках, коли хворі, які отримують 
ВФ, знаходяться під наглядом лікарів у спеціалізованих клі-
ніках або при здійсненні багатоцентрових рандомізованих 
досліджень [14,15]. 

Високий ризик розвитку кровотеч, застосовуючи ВФ, 
зумовив пошук різних шляхів вирішення цієї проблеми. 
Спроба знизити ризик кровотеч при тривалому прийманні 
ВФ унаслідок зменшення дози препарату і додавання до 
нього аспірину в цієї категорії пацієнтів не увінчалась 
успіхом [16]. У дослідженні NASPEAF (2007) у 967 паці-
єнтів із ФП порівнювали ефективність монотерапії ВФ і 
комбінованої терапії аспірином 300 мг і варфарином (МНВ 
1,4–2,4) у груп пацієнтів до та старше за 75 років. Згідно 
з результатами дослідження у групі пацієнтів до 75 років 
вірогідних відмінностей ефективності й безпечності між 
цими видами терапії не отримали. Однак у хворих старше 
за 75 років комбінована терапія сприяла зниженню ризику 
серцево-судинних подій, але асоціювалася з більшим ризи-
ком виникнення геморагічних ускладнень [17].

Одним зі шляхів підбору оптимальної дози ВФ є визна-
чення індивідуальної чутливості до препарату на основі 
генетичних особливостей його метаболізму [18,19]. До 
числа генів, що впливають на його метаболізм, входять гени, 
які кодують цитохром CYP2C9 і субодиницю 1 вітаміну 
К-епоксидредуктази [18–21]. 

Поліморфізм СYР2С9 характеризується наявністю 
в організмі різних його алелів. Нині ідентифікували 
6 поліморфних варіантів генів, що кодують CYP2C9 
[20–22]. Найбільш поширеним у популяції є «дикий» 
тип – CYP2C9*1/*1, при якому швидкість метаболізму 
варфарину – стандартна. Носіїв цього алельного варіанту 
прийнято називати «екстенсивними» метаболізаторами. 
Алельні варіанти гена CYP2C9 *1/*2, CYP2C9 *2/*2, 
CYP2C9 *1/*3, CYP2C9 *3/*3, CYP2C9 *2/*3 знижують 
каталітичну активність ферменту, порівнюючи з його най-
більш частою формою [20]. Носії цих алельних варіантів 
є «повільними» метаболізаторами. При цьому швидкість 
елімінації ВФ з організму знижена, що призводить до збіль-
шення його концентрації у плазмі крові та підвищення ри-
зику геморагічних ускладнень [20–22]. Серед європейської 
популяції поліморфізм СYР2С9 трапляється в середньому 
у 12%. У східнослов’янській популяції поліморфізм гена 

CYP2C9 виявлений у 32% хворих, які одержували ВФ 
[18–20]. Підвищену чутливість до препарату слід запід-
озрити, якщо під час приймання 2 мг ВФ визначається його 
вплив на значення показника МНВ [21]. Визначено, що для 
здійснення ефективної та безпечної терапії ВФ у хворих із 
генотипом CYP2C9 *1/*1 початкова добова доза препарату 
повинна становити 5,0 мг, з іншими генотипами – 2,5 мг [22].

Генетично зумовленою може бути первинна резистент-
ність до ВФ, за яку відповідає мутація гена, що кодує мо-
лекулу епоксид редуктази вітаміну К (VKORC1). VKORC1 
– мембранний протеїн, котрий складається із 163 аміно-
кислотних залишків і локалізований в ендоплазматичному 
ретикулумі гепатоцитів [22–24].

При інгібуванні VKORC1 не утворюється активна форма 
вітаміну К, у результаті чого зменшується синтез вітамін 
К-залежних факторів зсідання крові, зокрема ІІ, VII, ІX, X, 
а також антикоагулянтних протеїнів С і S [22].

Ген VKORC1 (OMIM*608547), локалізований на хро-
мосомі 16 (16р11.2), складається з 3 екзонів і кодує білок 
VKORC1 [23]. За даними наукової літератури, найбільш 
вивченим і клінічно значущим для пацієнта в режимі 
дозування варфарину вважають поліморфізм G1639А 
(rs9923231) [24].

Поліморфний варіант G1639А характеризується заміною 
гуаніну (G) на аденін (A) в положенні 1639 у промоторній 
зоні VKORC1. Алель 1639А асоційований зі зниженням 
концентрації VKORC1, що призводить до підвищеної 
чутливості до ВФ та підвищеного ризику виникнення ге-
морагічних ускладнень при здійсненні терапії [22,24]. Це 
означає, що носії алеля 1639A гена VKORC1 потребують 
редукції вже перших доз варфарину для безпечного досяг-
нення та підтримання цільового рівня МНВ. На сьогодні є 
доказова база щодо асоціації поліморфного варіанта G1639А 
гена VKORC1 з рівнем безпечної та ефективної дози ВФ 
у пацієнтів із високим ризиком виникнення ТЕУ [23–25]. 

Отже, важливим фактором підвищення ефективності 
антикоагулянтної терапії може бути введення в широку клі-
нічну практику персоналізованого підходу до застосування 
ВФ із використанням фармакогенетичного тестування.

Рекомендації про здійснення попереднього генетичного 
тестування для індивідуалізації підбору дози ВФ затвердже-
ні Управлінням із контролю за якістю харчових продуктів 
і лікарських препаратів (FDA, США) і наявні в інструкції 
щодо застосування препарату [22]. Сьогодні зниження ризи-
ку ускладнень при використанні персоналізованого підходу 

Таблиця 2
Алгоритм підбору дози варфарину (на прикладі таблеток 2,5 мг)

Перші 2 дні – 2 таблетки (5 мг) одноразово ввечері

3 день

Вранці визначити МНВ
МНВ<1,5 Збільшити добову дозу на ½ табл. Визначити МНВ через 1–2 дні.

МНВ 1,5–2,0 Збільшити добову дозу на ¼ табл. Визначити МНВ через 1–2 дні.
МНВ 2,0–3,0 Залишити добову дозу без змін. Визначити МНВ через 1–2 дні.
МНВ 3,0–4,0 Зменшити добову дозу на ¼ табл. Визначити МНВ через 1–2 дні.

МНВ>4,0 Пропустити 1 прийом, далі зменшити добову дозу на ½ табл. Визначити МНВ через 1–2 дні.

4–5 день Уранці визначити МНВ. Надалі дії відповідають алгоритму третього дня. Якщо підбір дози займає понад п’ять діб, 
то надалі кратність визначення МНВ – 1 раз у 2 дні з використанням алгоритму третього дня.
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до дозування НАКГ на основі фармакогенетичного тесту-
вання є доведеним. Дані закордонних досліджень показали: 
підбір початкової дози ВФ на основі фармакогенетичного 
тестування значно підвищує безпеку лікування та скорочує 
терміни підбору індивідуальної дози [18–25]. Результати ме-
тааналізу 9 великих досліджень (2775 пацієнтів) засвідчили 
зниження ризику кровотеч у хворих, яким підбирали дозу 
ВФ на основі фармакогенетичного тестування з CYP2C9, 
порівнюючи з хворими, яким дозу ВФ підбирали традиційно 
[24]. Російське рандомізоване проспективне дослідження 
«Варфаген» показало переваги фармакогенетичного підбору 
дози ВФ у порівнянні з емпіричним підходом [26]. Згідно з 
його результатами, фармакогенетичний підхід є більш без-
печним унаслідок зменшення частоти великих кровотеч за 6 
місяців; кровотеч, що виникають у зв’язку з передозуванням 
варфарину (при МНВ> 4,0) у перший місяць лікування та 
протягом 6 місяців терапії. Дослідження показало, що фар-
макогенетичний підхід щодо підбору дози ВФ ефективніше 
стандартного, оскільки дає можливість швидше підібрати 
дозу препарату з підтриманням цільового рівня МНВ та за-
безпечити стабільний рівень антикоагуляції вже у перший 
місяць терапії.

Досвід деяких країн свідчить про економічну ефективність 
спеціалізованих клінік, котрі здійснюють контроль за ефек-
тивністю та безпекою терапії непрямими антикоагулянтами 
(НАКГ). За даними P. W. Sullivan і співавт. (2006), зниження 
витрат на одного пацієнта становить у середньому 2100 до-
ларів США на рік при використанні фармакогенетичного 
підходу до дозування НАКГ у спеціалізованих установах у 
порівнянні з пацієнтами, яким підбирали дозу НАКГ «тра-
диційним» методом [27]. Економічні переваги фармакогене-
тичного тестування з CYP2C9 для дозування НАКГ також 
показані в метааналізі S. Sanderson і співавт. [28].

Нині в спеціалізованій літературі описані 5 алгоритмів 
розрахунку початкової дози варфарину (ПДВФ) на підставі 
результатів фармакогенетичного тестування [12,18, 29]: 

• ПДВФ (мг/добу)=e*(0,385–0,0083×вік, роки+0,498×площа 
поверхні тіла–0,208×CYP2C9*2–0,350×CYP2C9*3–
0,341×аміодарон+0,378×цільове МНО–0,125×статин–
0,113×раса–0,075×жіноча стать) за алгоритмом Gage et al. [18];

• ПДВФ (мг/добу)=(0,628–0,0135×вік, роки–0,24×CYP2C9*2–
0,37×CYP2C9*3–0,241×VKORC1+0,0162×зріст, см)2 ;

• ПДВФ (мг/добу)=6,6−0,035×вік, роки+0,031×маса тіла, 
кг [12];

•  ПДВФ (мг/добу)=1,429×e*(0,838–0,005×вік, 
р о к и + 0 , 0 0 3 × м а с а  т і л а ,  к г – 0 , 1 8 9 × C Y P 2 C 9 * 3 –
0,283×VKORС1381СС–0,119×VKORС1381ТС);

• ПДВФ (мг/добу)=0,462+0,947×доза–генотип–
0,855×аміодарон.

Д. А. Сичов та співав. (2011) вважають, що найбільш 
оптимальним фармакогенетичним підходом до розрахунку 
початкової дози варфарину є алгоритм B. F. Gage і співавт.: 
виявлено найбільш сильну в порівнянні з іншими алгорит-
мами кореляцію між розрахунковими та реально підібрани-
ми дозами варфарину (r=+0,87; p<0,001) [29].  У роботі 
І. М. Антонова (2010) проаналізовано ряд алгоритмів 
підбору дози варфарину та показано, що найбільшим кое-
фіцієнтом детермінації (0,69) і кореляції (0,88) з реальною 
дозою варфарину має саме алгоритм B. F. Gage [30]. Його 
застосування, за даними цього автора, дає змогу знизити ри-
зик надмірної гіпокоагуляції та частоту кровотеч. За даними 
різних авторів, встановлені такі переваги цього алгоритму: 
за даними S. Sanderson (2005) – скорочення термінів під-
бору індивідуальної дози, за даними Д. А. Сичова (2010) 
– зниження частоти епізодів гіперкоагуляції (МНВ>3,0) 
утричі та зниження частоти кровотеч у 4,5 раза, за даними 
R. S. Epstein (2010) – зниження частоти госпіталізацій на 
43% [25,28,29]. Алгоритм B. F. Gage і співавт. знаходиться 
в загальному доступі на сайті http://www.warfarindosing.org. 
Він є зручним для лікаря-практика, оскільки дає можливість 
автоматично розрахувати дозу ВФ на основі введених даних.

Однак слід відзначити, що у фармакогенетичного визна-
чення дози ВФ є ряд недоліків, зокрема: генотипування не 
виключає необхідність титрування дози; не враховує вплив 
клінічних факторів (використання аміодарону, печінкову 
або ниркову недостатність); є пацієнти, доза яких значно 
відрізняється від розрахованої на підставі генотипування 
[32,33]. Тому надалі необхідна корекція дози ВФ за по-
казником МНВ із використанням алгоритму (табл. 3) [31].

Таблиця 3
Персоналізований алгоритм корекції дози варфарину за показником МНВ

1 день приймання 
варфарину

Призначається розрахункова доза за алгоритмом Gage et al. (з урахуванням результатів фармакогенетичного 
тестування). Якщо розрахункова доза менша ніж 2,5 мг/добу, призначається подвійна розрахункова доза 

протягом 2 днів із наступним переходом на рекомендовану дозу під контролем МНВ. Візит до лікаря на третій день.
2 день Приймання ВФ у рекомендованій дозі.

3 день
Контроль МНВ

МНВ<2 Додати ½ таблетки (1,25 мг), якщо носій CYP2C9*2 або CYP2C9*3 – додати ¼ таблетки 
(0,625 мг). Контроль МНВ на 5 день.

МНВ=2–3 Контроль МНВ на 5 день.
МНВ>3 Зменшити дозу на ¼ таблетки (0,625 мг).

МНВ>4 Пропуск приймання 1 день. Далі зменшити дозу на ½ таблетки (1,25 мг). 
Контроль МНВ на 5 день.

5 день
Контроль МНВ

Дії згідно з алгоритмом третього дня. Якщо підбір індивідуальної дози ВФ займає понад 5 днів і це не пов’язано 
з порушенням рекомендацій лікаря, слід контролювати МНВ щодня.

Перший місяць 
лікування Контроль МНВ щотижня після підбору індивідуальної дози протягом місяця від початку лікування.

Надалі Контроль МНВ щомісяця.
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Нині оптимальний алгоритм підбору дози ВФ для пацієн-
тів нашої країни не визначений. Тому в Україні підбір дози 
ВФ продовжує здійснюватися емпірично, без врахування 
генетичних особливостей метаболізму. Серед основних 
проблем для впровадження фармакогенетичного тестування 
в рутинну практику можна виділити такі [33]:
• відсутність лабораторій; 
• погана обізнаність медичних працівників про можли-

вості фармакогенетики;
• висока вартість тестування;
• відсутність кваліфікованих кадрів.

Висновки 
1. Вагома доказова база антитромботичної ефективності 

ВФ поєднується з певними труднощами застосування, що 
обмежують частоту його призначення пацієнтам із фібри-
ляцією передсердь.

2. На метаболізм ВФ впливає багато факторів, серед них 
важлива роль належить генетичним чинникам. 

3. Традиційний емпіричний підхід до підбору та корекції 
дози ВФ має низку недоліків, котрі пов’язані з варіабель-
ністю фармакокінетики, необхідністю постійного контролю 
за його антикоагулянтним ефектом і високим ризиком роз-
витку кровотеч.

4. Перспективним є використання персоналізованого 
підходу до застосування ВФ із використанням фармакоге-
нетичного тестування.
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