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КАНОНИЧЕСКАЯ МЕХАНИСТИЧЕСКАЯ КОНЦЕПЦИЯ 
АТЕРОТРОМБОЗА ПОТЕНЦИАЛЬНЫЕ ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЕ ЦЕЛИ

Paul A. Gurbel et all Circulation. 2019;139:2170–2185.

Повреждение 
сосуда (разрыв 

бляшки, эрозия)
Адгезия тромбоцитов/активация



ВОЗМОЖНЫЕ НЕКАНОНИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ 
ВОВЛЕЧЁННЫЕ В АТЕРОТРОМБОГЕНЕЗ И ИХ ПОДАВЛЕНИЕ 

ИНГИБИТОРАМИ X ФАКТОРА И АСПИРИНОМ

Сосудистые эффекты
Воспаление

Прогрессирование 
бляшки

Тканевой фиброз

Paul A. Gurbel et all Circulation. 2019;139:2170–2185.



Первичное клиническое доказательство поддерживающее 
пользу добавления низкой дозы ингибитора Xa фактора к 

антиагрегантной терапии пришло из  исследований ATLAS ACS

ATLAS
ACS-TIMI 46

(n=3491)

Стабилизированный
ОКС

Ривароксабан
(5-20 мг) один или 
два раза в день в 
сравнении с плацебо
Аспирин или 
аспирин+тиеноперид
ин 6 месяцев

Первичная конечная 
точка эффективности 
смерть, инфаркт 
миокарда, инсульт или 
тяжёлая возвратная 
ишемия требующая 
реваскуляризации

HR=0.79, P=0.012

ATLAS 
ACS-2 TIMI 51 
(n=15 526)

Стабилизированный
ОКС

Ривароксабан
(2,5 или 5 мг) 
дважды в день в 
сравнении с плацебо 
13 месяцев

Первичная конечная 
точка эффективности 
кардиоваскулярная 
смерть, инфаркт 
миокарда или инсульт

2.5 mg RIV HR=0.84;
P=0.02 and 5 mg RIV 
HR=0.85; P=0.03
Non-CABG TIMI 
bleeding=2.5 mg RIV 
HR=3.46;
P<0.001, 5 mg RIV 
HR=4.47; P<0.001



Fatal or Irreversible Bleeding and Ischemic Events With 
Rivaroxaban in Acute Coronary Syndrome 
C. Michael Gibson, MS, MD,a,b Bennett Levitan, MD, PHD,c William J. Gibson, MD, PHD,a,b Megan K. Yee, MPH,a
Sabina A. Murphy, MPH,b Zhong Yuan, MD, PHD,c Anjan K. Chakrabarti, MD,a Michael Lee, PHD,
d Eugene Braunwald, MD





ДИЗАЙН COMPASS



В исследование COMPASS было включено 27 395 пациентов с 
ИБС или ЗПА со всего мира

Исследование COMPASS было проведено на базе 602 исследовательских центров в 33 странах мира

www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01776424 [accessed 21 Mar 2017]; Bosch J et al, Can J Cardiol 2017;33:1027–1035

Канада

N=2443

Соединенные Штаты 
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Италия N=1014
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N=263

Швеция
N=735
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N=575
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Россия

N=682

Китай
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N=821

Венгрия N=734
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Республика Корея N=415

Япония N=1556

Филиппины N=651

Австралия

N=353

Бельгия N=455

Польша
N=518

Румыния N=423

Словакия N=92



В COMPASS изучено влияние двойного пути ингибирования 
тромбообразования на прогноз пациентов с ИБС/ЗПА

Цель: оценить эффективность и безопасность ривароксабана 5,0 мг 2 раза в день, ривароксабана 2,5 мг 2 раза в день в сочетании с АСК или монотерапии АСК 
для профилактики ИМ, инсульта или СС смерти у пациентов с ИБС или периферическим атеросклерозом

Исследование антитромботических препаратов* было прекращено за 1 год до запланированного срока в феврале 2017 г. по причине 
регистрации преобладающей эффективности схемы лечения ривароксабаном по 2,5 мг 2 р/сут в комбинации с АСК

Ривароксабан 5,0 мг 2 р/сут

АСК 100 мг 1 р/сут

Ривароксабан 2,5 мг 2 р/сут плюс

АСК 100 мг 1 р/сут
30-дневный

период 

вымывания

30-дневный вводный 

период,

АСК 100 мг
Заключительный

визит в период 

наблюдения

Р

Заключительный 

визит в период 

вымывания

1:1:1

N ~ 27 395

Исследуемая 

выборка:

ИБС (91 %)

ЗПА (27 %)

*Пациенты, не получавшие ранее ингибитор протонной помпы (ИПП), были в случайном порядке распределены в группу лечения пантопразолом или группу плацебо (частичный 

факторный протокол); лечение ИПП пантопразолом в рамках данного исследования продолжается; результаты будут опубликованы после завершения исследования

1. Eikelboom JW et al. New Engl J Med 2017; DOI: 10.1056/NEJMoa1709118;

2. Bosch J et al. Can J Cardiol 2017;33(8):1027–1035

Средний период наблюдения: 23 месяца 
на момент досрочного завершения 

исследования± пантопразол*



Ксарелто® 2,5 мг 2 р/д в комбинации с АСК снижал частоту 
инсульта, инфаркта и СС смерти у пациентов с ИБС или ЗПА

Eikelboom JW et al. New Engl J Med 2017;DOI: 10.1056/NEJMoa1709118

Число пациентов в группе риска

АСК 100 мг 1 р/сут 9126 7808 3860 669
Рива 2,5 мг 2 р/сут плюс

АСК 100 мг 1 р/сут
9152 7904 3912 658
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Ривароксабан 2,5 мг 2 р/сут плюс АСК 100 мг 1 р/сут
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Годы

24%

ОР= 0,76 
(95% ДИ 0,66–0,86)

p< 0,001

ИБС

ЗПА



ПАЦИЕНТЫ С ЗПА

ПАЦИЕНТЫ С ИБС



Адаптировано из Anand SS et al. Lancet 2017;doi:10.1016/S0140-6736(17)32409-1
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СС смерть, ИМ, Инсульт Значимые нежелательные события со 
стороны конечности

Большие ампутации Значимые СС события, НИСК, большие 
ампутации

АСК 100 мг/сут Ривароксабан 2,5 мг х2 р/сут + АСК 100 мг/сут p = 0,0003 

p = 0,011
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*46%

*28%

p = 0,0047

p = 0,0054

Частота ишемических событий у пациентов в подгруппе ЗПА

НИСК значимые нежелательные явления со стороны конечности (острая ишемия, прогрессирование хронической)
Значимые сердечно-сосудистые события: инфаркт миокарда, инсульт, сердечно-сосудистая смерть

СС – сердечно-сосудистая
* Снижение относительного риска

У пациентов с ЗПА добавление Ксарелто® 2,5 мг 2 р/д к АСК 
способствовало снижению риска больших ампутаций

*31%

*70%

ЗПА


