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 Резюме
COVID-19, бошқа оғир вирусли респиратор юқумли касалликлардан фарқ қилган ҳолда,

протромботик инфекцион касаллик бўлиб, унинг уникал белгиларидан бири тарқалган 
ўпка микротромбозидир. Ушбу мақолада антикоагулянт терапия таъсир механизмлари, 
енгил кечувчи COVID-19 да ѐки бемор билан контакт бўлган одамларда антикоагулянт 
терапия хусусиятлари, амбулатор ва стационар шароитда антикоагулянт терапия 
тактикалари, тромбоз кузатилган беморларни даволаш тактикаси, COVID-19 да 
постстационар тромбоз профилактикаси каби масалалар ўрганилган.  

Калит сўзлар: COVID-19, антикоагулянт терапия, гепарин, фибриноген, тромбоцит. 

ЛЕЧЕНИЕ ИЗМЕНЕНИЙ ГЕМОСТАЗА ПРИ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ 
(литературный обзор) 

Курбонова З. Ч., Бабаджанова Ш. А. 

Ташкентская медицинская академия, Узбекистан 

 Резюме
COVID-19, в отличие от других тяжелых ОРВИ, является протромботическим

инфекционным заболеванием, одним из уникальных симптомов которого является 
диссеминированный микротромбоз легких. В статье рассмотерны механизмы действия 
антикоагулянтной терапии, особенности антикоагулянтной терапии у лиц с легкой 
формой COVID-19 или контактировавших с больным, тактика антикоагулянтной 
терапии в амбулаторных и стационарных условиях, тактика лечения больных с 
тромбозами, постстационарная профилактика тромбозов. 

Ключевые слова: COVID-19, антикоагулянтная терапия, гепарин, фибриноген, 
тромбоциты. 

TREATMENTS OF HEMOSTASY CHANGES IN CHORONAVIRUS INFECTION 
(literature review) 

Kurbonova Z. Ch., Babadjanova Sh. A. 

Tashkent Medical Academy, Uzbekistan 

 Resume
COVID-19, unlike other severe SARS, is a prothrombotic infectious disease, one of the unique

symptoms of which is disseminated pulmonary microthrombosis. The article discusses the 
mechanisms of action of anticoagulant therapy, the features of anticoagulant therapy in people with 
a mild form of COVID-19 or in contact with the patient, the tactics of anticoagulant therapy in 
outpatient and inpatient settings, the tactics of treating patients with thrombosis, post-hospital 
prevention of thrombosis. 

Key words: COVID-19, anticoagulant therapy, heparin, fibrinogen, platelets. 
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Долзарблиги 
   019 йил коронавируси ҳозирда ҳам давом этаѐтган COVID-19 глобал пандемиясига олиб
  келди. Кўпгина беморларда касаллик белгиларсиз бўлсада, айрим беморларда касаллик 

оғир кўринишда кечади ва ҳатто ўлимга олиб келади. Бу айниқса сурункали касалликлари 
бўлган беморларга алоқадор [21, 29]. 

Коронавирус инфекциясининг дастлабки пайдо бўлган даврида касаллик тўсатдан зўрайиб, 
оптимал даволаш қилинсада, кўп ўлимга олиб келди. Олиб борилган тадқиқотлар шуни 
кўрсатдики, инфекциянинг патогенези нафақат вирусли пневмония, оғир респиратор 
етишмовчилик ривожланиши билан, балки кучли гиперкоагуляцион ҳолат вужудга келиши 
билан боғлиқ эди. COVID-19 билан касалланган беморларда гиперкоагуляциянинг молекуляр 
механизмлари ялиғланиш билан чамбарчас боғлиқ эканлиги аниқланди [17]. 

Тадқиқотлар шуни кўрсатдики, SARS-CoV-2 қон томир эндотелийсидаги ангиотензин-
айлантирувчи фермент 2 (ACE2) билан боғланиб, эндотелиал дисфункция, қон томир 
ўтказувчанлиги ошиши, микроциркуляция бузилиши, томирларда тромбофилия ва тромб ҳосил 
бўлишига олиб келади [19]. Бу ўзгаришлар эндотелиал дисфункция ҳамда локал ѐки тизимли 
васкулит ривожланишига олиб келиб [11], қон ивиш тизими зарарланишига сабаб бўлади. 
Бироқ коагуляция бузилишлари яшириш бўлиши ва ўз вақтида аниқланмаслиги мумкин [3, 7, 
8]. Беморларда тромбоцитлар фаоллиги, жумладан тромбоцитлар адгезияси 58,0% гача, 
агрегацион хусусиятлари 60,0% гача, ретракцияси 31,2% гача ошиши кузатилиб [12], бу 
ўзгаришлар беморларнинг оғирлик даражасига боғлиқ [13]. 

COVID-19 да гиперкоагуляция ривожланиши кўплаб асоратлар ривожланишига сабаб бўлиб, 
коронавирус инфекциясининг оғир кечишида кузатилади [24]. Гемостаз фаоллашуви ва фибрин 
қобиқ ҳосил қилиш ялиғланишни чегаралаш учун адаптив механизмдир. Бироқ цитокин бўрони 
ва макрофаглар фаоллашиш синдроми гиперялиғланишга олиб келади, натижада гемостаз 
тизими ишдан чиқади [22, 25]. Макрофаглар фаоллашиш синдроми – ялиғланишга қарши 
реакциялар кетма-кетлиги бўлиб, сепсисда тромбоз ривожланиши ва юқори леталликка сабабчи 
бўлади [23, 31]. 

Тадқиқот натижалари шуни кўрсатдики, оғир коронавирус инфекцияси асосан ѐши катта 
беморларда кузатилиб, бу беморларда тромбоэмболик асоратлар ривожланиш хавфи юқори 
бўлади. Тромбоэмболик асоратлар орасида асосан юрак, бош мия қон томирлари, ўпка 
артериясида кузатилади [2]. 

Голланд олимларининг тадқиқотларида COVID-19 билан касалланган ва интенсив терапияда 
даволанаѐтган 184 беморлардан 49% ида компьютер томографияда йирик томирлар 
тромбозлари, ўпка сегментар ва субсегментар артерияларидаги тромбоэмболиялар аниқланган. 
Ўпка артерияси тромбоэмболияси (ЎАТЭ) ўтказилган стандарт тромбопрофилактикадан қатъий 
назар вужудга келган. Тромботик асоратлар кузатилган беморларда ўлим кўрсаткичи 5 марта 
кўп [32].  

Италия олимларининг тадқиқотларида келтирилишича, 388 оғир даражадаги беморларда 
тромбоэмболиялар – 21% да (27,6% интенсив терапияда, 6,6% умумий терапия бўлимларида) 
учраб, уларнинг ярми стационарга тушгач дастлабки 24 соат ичида ривожланган [34].  

COVID-19 билан интенсив терапияда даволанаѐтган беморларнинг 20,6% ида ЎАТЭ 
белгилари даволашнинг дастлабки 6 кунида кузатилган. Шу сабабли COVID-19, бошқа оғир 
вирусли респиратор юқумли касалликлардан фарқ қилган ҳолда, протромботик инфекцион 
касалликдир. COVID-19 уникал белгиларидан бири тарқалган ўпка микротромбозидир. 
Тадқиқотлардан бирида COVID-19 натижасида вафот этган 7 бемор ўпка тўқимаси аутопсияси 
ва H1N1 гриппида ривожланган ўткир респиратор дистресс-синдромдан (ЎРДС) вафот этган 7 
бемор ўпка тўқимаси аутопсияси солиштирилган. Тадқиқот натижаси шуни кўрсатдики, 
COVID-19 да альвеоляр капиллярларда микротромблар гриппга нисбатан 9 баровар кўп учраган 
(р < 0,001) [18].  

Тромботик асоратлар ривожланиш хавфи бўлган беморларни аниқлаш мақсадида А.И. 
Воробьев [6] ва А.П. Момот [14] гиперкоагуляцион синдромга таъриф беришди. Бу 
коагулопатияда гиперкоагуляция клиник ва лаборатор белгилари кузатилиб, қон ивиш 
омиллари фаоллашади ҳамда тромб ҳосил бўлишига тайѐр ҳолат бўлади, бироқ ўткир тромбоз 
кузатилмайди. Гиперкоагуляцион синдром белгилари - эритроцитоз, гипертромбоцитоз, томир 
эндотелийси жароҳатланиши — травматик, ялиғланиш, атеросклеротик, антифосфолипид 
синдром, ўсмалар ва б. Бу ҳолат эса айниқса жарроҳлик амалиѐти, травма, ялиғланиш 
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реакцияси каби ҳолатларда тромбозлар билан асоратланади. Тромботик шайлик ҳолати 
аниқланганда бирламчи ва иккиламчи тромбопрофилактика ўтказилади [14].  

COVID-19 да гиперкоагуляция белгиларидан бири фибриноген ўзгаришидир [28]. Буланов 
А.Ю. ва ҳаммуаллифларининг маълумотларига кўра, беморлар госпитализацияга келганда 
фибриноген миқдори 5,8 ± 1,7 г/л бўлди. 38 та беморларда (10,9%) нормал миқдор (2,0-4,0 г/л) 
аниқланди, 244  та (69,7%) беморларда фибриноген 5,0 г/л дан ошган эди, гипофибриногенемия 
(2,0 г/л дан кам) 2 (0,6%) та беморда кузатилди. Фириногеннинг максимал миқдори 6,2 ± 1,7 г/л 
бўлди. Даволашнинг  5-8 -кунларида 3,2 ± 1,2 г/л гача камайди. 49 беморда (14%) фибриноген 
миқдори 2,0 г/л дан камайди. 5 беморда (1,4%), юмшоқ тўқималар спонтан гематомаси 
ривожланди [4]. 

Тадқиқотлар шуни кўрсатдики, гиперфибриногенемия нормага нисбатан 2 мартадан кўп ошиши 
ѐмон асоратлар предиктори бўлиб хизмат қилади. Барча гиперфибриногенемия кузатилган кичик 
молекуляр гепарин олишди. Даво натижасида фибриноген миқдори ва тромбогенлик хавфи камайди 
[5].  

Фибриноген концентрацияси стационарга тушганда максимал (8,96 ± 1,1 г/л) бўлиб, 10-кунга 
келиб 3,33±0,5 г/л гача камайган. Гиперфибриногенемия ўткир ялиғланиш реакцияси ѐки COVID-19 
даги гиперкоагуляция натижасида бўлиши мумкин. Афсуски 10-кунгача 40 та бемордан 33 таси 
тирик қолган ва ўлган 7 та беморда фибриноген миқдорини ўлчаш имконияти бўлмаган, натижада 
бу беморларда ДТИИ-синдроми фибринолитик шакллари ривожланиши натижасида ўлим 
ривожланиши эҳтимоллигини текшириб бўлмади [25]. 

ПВ, D-димер, тромбоцит ва фибриноген миқдорини текшириш касалликнинг оғирлик 
даражасига боғлиқ: госпитализация бўлган беморларда касаллик енгил кечганда анализ 4 – 5 кунда 
1 марта, ўрта оғир даражада — 2 кунда 1 марта, оғир кечганда ҳар куни текширилади [8]. 

ДВС синдромда гипофибриногенемия кузатилса, COVID-19 да гиперфибриногенемия бўлади. 
Кичик молекуляр гепарин (кунига 40–60 мг эноксапарин) ѐки нофракцион гепарин (10.000–15.000 
Б/сут.) олгандан сўнг фибриноген миқдори 6 бараваргача камайиши кузатилди [27].  

COVID-19 да гепарин тавсия этиш жуда муҳимдир. Гепарин антикоагулянт бўлиб, ўпкада тромб 
ҳосил бўлиши ва ялиғланишни камайтиради, ЎРДС белгиларини сусайтиради, натижада 
оксигенация тикланади; коронар артериялар ва юрак бўшлиқларида тромблар ҳосил бўлиши 
камаяди, ишемик гипоксия, шу жумладан микротомирлар ишемияси, полиорган дисфункцияси 
камаяди. Шу билан бирга гепарин анион бўлиб, протеинларга бирикади ва вирус бирикишини 
сусайтиради. Гепариннинг бошқа таъсирлари: антиатеросклеротик, аналгетик, ялиғланишга қарши, 
антиаллергик, иммуносупрессив, гиполипидемик, диуретик, калий сақловчи [15]. 

Исботланган клиник тадқиқотларда сепсис-индуцирланган коагулопатия босқичида 
антикоагулянтлар қўллаш касаллик кечишига яхши таъсир қилади, бироқ ўткир ДТИИ-синдроми 
ривожланганда антикоагулянтлардан воз кечиш керак. Антикоагулянтлар веноз тромбоэмболии 
(ВТЭ) олдини олиш мақсадида қўлланилади. Нефракцион (НФГ) ва кичик молекуляр гепарин 
(НМГ) билан бирга тромбомодулин ва антитромбин ҳам қўлланилади [30]. 

Енгил кечувчи COVID-19 да ѐки контакт бўлган беморларда антиагрегант ва гепариноидлар 
тавсия этиш мумкин. Дипиридамол (75 мг кунига 3 маҳал) антиагрегант ва вазодилататор бўлиб, 
фосфодиэстеразани ингибирлайди, аденозинни тескари боғланишини блоклайди (тромбоцитлар А2-
рецепторлари орқали аденилатциклазани фаоллаштира олмайди), тромбоксан А2 синтезини 
ингибирлайди, вирус репликациясини камайтиради, тромбоцит реактивлиги ва эндотелийга 
адгезиясини сусайтиради [3].  

Сулодексид (гепариноид (80%) ва дерматансульфат (20%) 250 ЛЕ 1 капсула овқатдан 1 соат 
олдин кунига 2 марта) фаол Х омилни сусайтиради, PgI2 простациклин синтези ва секрециясини 
кучайтиради, ФНГ концентрациясини камайтиради, плазминогена концентрациясини оширади, қон 
томир девори бутунлигини тиклайди. Сулодексид антиагрегант, антитромботик, ангиопротектор, 
гиполипидемик, фибринолитик таъсирларга эга [7, 16].  

Агар енгил даражадаги COVID-19 билан касалланган бемор бошқа сабаб туфайли 
антикоагулянтлар қабул қилиб юрган бўлса (бўлмачалар фибрилляцияси, анамнезида венозные 
ТЭО, юрак клапанлари механик протезлари ва б.), дозасини ўзгартирмасдан давом эттирилади. 
Бироқ беморнинг аҳволи оғирлашса кичик молекуляр гепаринга ўтиш мақул. COVID-19 
ассоцирланган коагулопатияда амбулатор шароитда апиксабан 2,5 мг суткасига 2 маҳал, 
ривароксибан 10 мг кунига 1 маҳал тавсия этиш мақул. Стационар даволанадиган беморга кичик 
молекуляр гепарин - эноксапарин 40 мг кунига 1 маҳал ѐки нофракционгепарин 5000 Б. кунига 2– 3 
маҳал тавсия этиш лозим [8]. 

Тромбоз кузатилган беморларда эноксапарин 1,5 мг/кг кунига 1 маҳал 10 кун; ривароксабан 15 
мг кунига 2 маҳал 3 ҳафта, кейинчалик кунига 20 мг 1 маҳал, 6 ой давомида 10 мг кунига 1 маҳал; 
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апиксабан кунига 10 мг 2 маҳал 7 кун, кейинчалик 5 мг кунига 2 маҳал 3 ой. Тромбоз билан 
асоратланган беморларда антикоагулянт терапия 3 ойдан ортиқ давом этиши мақсадга мувофиқ [8].  

COVID-19 да постстационар тромбоз профилактикаси кекса беморларда, интенсив терапияда 
даволанган беморларда, ѐмон сифатли ўсмаларда, анамнезида тромбоз бўлганда, гиподинамияда, D-
димер концентрацияси нормадан 2 баробар ва ундан кўп ошганда тавсия этилади. COVID-19-
коагулопатиясини даволашда терапевтик дозадаги гепаринга антиагрегантлар қўшиши артериал 
тромбоз частотасини камайтиради, бироқ бунда қон кетиш эҳтимоллиги пайдо бўлади [1].  

Гепаринга қарши кўрсатма — қон кетиши, тромбоцит миқдори 25 × 109/л дан кам, кучли буйрак
етишмовчилиги (КМГ учун). ПВ ва АҚТВ узайиши гепаринга қарши кўрсатма бўла олмайди [9].  

Гемостаз бузилишларини коррекция қилиш учун трансфузион (қон компонентлари - янги 
музлатилган плазма, тромбоконцентрат, криопреципитат) ва дори воситалари (ивиш омиллари 
концентратлари, фибринолиз ингибиторлари, рекомбинант фаол VII ивиш омили, АТ концентрати) 
умумий қоидаларга кўра ишлатилади [10, 16, 33].  

Веноз ва артериал тромбларни лизис қилувчи универсал препарат ЯМП бўлиб, таркибида 
фибринолиз компонентлари мавжуд [6]. Хитой, АҚШ ва б. давлатларда плазма қуйиш COVID-19 ни 
даволаш клиник тавсияномаларига киритилган [12].  

Хулоса 
Адабиѐтларни ўрганиш шуни кўрсатдики, коронавирус инфекциясида гемостаз тизимида 

гиперкоагуляция кузатилиб, тромботик асоратларга олиб келади, бу эса антикоагулянт терапия 
ўтказишга эҳтиѐж туғдиради. 
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