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Нет обстоятельств, при которых пациентам 
абсолютно показана или

противопоказана антикоагулянтная  терапия, 
за исключением опасного для

жизни кровотечения. 
Клиницисты должны рассматривать риск и 

пользу
антикоагулянтной терапии для пациента, 

основываясь на индивидуальном
риске тромбоза, если не лечить,

 против риска кровотечения, если лечить

Antithrombotic Therapy Supplement,Eighth Edition,
April 2011



ПРОФИЛАКТИКА ВЕНОЗНЫХ 
ТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ ОСЛОЖНЕНИЙ В 

ТРАВМАТОЛОГИИ И ОРТОПЕДИИ,  2012г.

Решение о выборе одного из  вариантов 
профилактики ВТЭО должно основываться, 

прежде всего, на его эффективности и 
безопасности  у данного пациента с учетом 

планируемой продолжительности 
профилактики, 

возможности осуществления необходимого 
лабораторного контроля 

и данных фармакоэкономики



Место лабораторного 
исследования при терапии 

антикоагулянтами

Данные лабораторных 
исследований могут влиять на 

ведение пациентов в некоторых 
клинических ситуациях только 

при
 правильной интерпретации 

информативных тестов



Частота ВТЭ, разработка и внедрение 
рекомендаций по антитромботической 

терапии 1996-2004г.г.



Профилактика ВТЭ  ACCP: (2008)2012

Российские клинические 
рекомендации по диагностике, 

лечению и профилактике ВТЭО,  
2014

  В каждом ЛПУ должны быть 
разработаны письменные 

протоколы, предписывающие 
порядок проведения профилактики 

ВТЭО
 (Grade 1A)











Оценка противосвертывающего 
действия антикоагулянтов

• «Monitoring» - оценка эффекта препарата и 
подбор дозы для его поддержания в 
определенном терапевтическом диапазоне

• «Measurement» - лабораторная оценка 
противосвертывающего эффекта препарата, 
которая не требуется для подбора дозы, но 
позволяет оценить недостаточный или 
избыточный эффект, что может быть особенно 
полезно в определенных ситуациях… 

                                                                    Tripodi A. Clinical chemistry 2013; 59:2 353-362



…что может быть особенно полезно в 
определенных ситуациях…

• Тромбозы и кровотечения
 
• Передозировка вследствие приема препарата или снижения 

клиренса

• Предполагаемое хирургическое вмешательство

• Угрожающее жизни кровотечение 

• Печеночная недостаточность

• Возможные лекарственные взаимодействия

• Удостовериться в приеме препарата больным

                                                                                      Tripodi A. Clinical chemistry 2013; 59:2 353-362



Какой лабораторный тест? 
Для каких препаратов?

• Выбор теста:
линейность и достоверность изменений 
результатов исследования в ответ на 
изменение  дозы  препарата

• Возможность стандартизации:
сходимость результатов при 
использовании     одного метода, но 
разных реактивов и калибраторов, 
приборов
выбор cutoffs  для оценки риска 
осложнений (терапевтическое окно)     



Традиционные 
антикоагулянтные препараты: 

недостатки◆ Нефракционированный 
гепарин [1]
∙ Парентеральное введение 

∙ Необходимость мониторинга и 
коррекции дозы

∙ Риск ГИТ II

◆ Низкомолекулярный гепарин 
[1]
∙ Парентеральное введение
∙ Скорректированная по массе 

тела доза

◆ Пероральные антагонисты 
витамина K [2]
∙ Узкий терапевтический диапазон
∙ Взаимодействие с пищей  и 

лекарственными препаратами
∙ Необходим частый мониторинг и 

коррекция дозы (контроль МНО)

∙ Снижается приверженность к терапии

∙ Возрастает вероятность повторных 
ВТЭ

∙ Повторные  госпитализации
– Рост затрат на ведение пациентов с 

ВТЭ (экономическое бремя )

1. Hirsh J et al. Chest 2008; 2. Ansell J et al. Chest 2008



   

Нефракционированный 
 гепарин

НМГ

Высокий молекулярный вес (более 15 
тыс. Дальтон)

Низкая биодоступность (менее 30%)
Высокий индекс связывания с белками 

крови
Короткий период полувыведения
Низкий индекс анти Ха/анти IIa
Большое число лекарственных 

взаимодействий
Высокий риск тромбоцитопении при 

длительном использовании
Необходимость тщательного 

мониторинга свертывания крови
Необходимость корректировки дозы в 

зависимости от лабораторных 
показателей

Низкий молекулярный вес (4,5 тыс. 
Дальтон)

Высокая биодоступность (более 90%)
Отсутствие связывания с белками крови
Длительный период полувыведения
Высокий индекс анти Ха/анти IIa
Отсутствие значимых лекарственных 

взаимодействий
Минимальный риск тромбоцитопении 

при длительном использовании
Контроль свертывания крови  не 

требуется
Фиксированная доза (расчет на массу 

тела)



Лабораторный контроль терапии  
гепаринами

• Подбор эффективной дозы НФГ 
(АВС, АЧТВ)

• Подбор эффективной дозы НМГ
      (анти-Xa-активность)

• Оценка состояния системы гемостаза
     (АТ- III, подсчет количества тромбоцитов)

• Оценка эффективности лечения
    (D-димер) 



  

•    Разные технологии – разные   
результаты

•      Отсутствие  «эквивалентных» 
лабораторных тестов

АВС



АВС
• Guideline 33. При в/в ведении абсиксимаба или эптифибатида 

рекомендуется уровень АВС  200-300 сек., при использовании 
тирофибана 250-300 сек.  

     Уровень доказательности: I B (1 РКИ)
 
• Guideline 34.  Рекомендуется  мониторирование уровня гепарина по 

АВС  при операциях с экстракорпоральным кровообращением.   
  Уровень доказательности:   III A (мнение экспертов, основанное 
на клинических экспериментах 

• Guideline 35. Целевые значения АВС устанавливаются в 
зависимости от используемого прибора.

     Уровень доказательности: III B (мнение экспертов)

• Guideline 36. Нет достаточных доказательств в пользу применения 
мониторинга АВС или против него в других случаях кроме, как 
сердечно-сосудистая хирургия, интервенционная кардиология, 
экстракорпоральное кровообращение.   

     Уровень доказательности: I
Zucker ML, Johari V, Bush V, Rao S. Coagulation. 
In: Laboratory medicine practice guidelines:
 evidence-based practice for point-of-care testing. Washington 
(DC):
 National Academy of Clinical Biochemistry (NACB); 2006. p. 21-9. 



Фармакогенетика 
варфарина

ACCP Guidelines: 2008



МНО
• Безопасность и эффективность терапии варфарином зависит от 

сохранения МНО в терапевтическом диапазоне

• Время в пределах терапевтического диапазона (TTR) – количество 
значений МНО в пределах   целевого диапазона после его подбора

• TTR (time in theraputic range) коррелирует с терапевтическими исходами 
у пациентов

Оптимально – 60-70%
В исследованиях – до 80%
В регистрах – 50%
Россия – 25-30%
                                                                                                      Levi et al., 2005

• Стабильный ответ на терапию варфарином (TTR > 65% в течение 3-х 
месяцев) - противопоказание к переводу на терапию  НОА

                                                                           
                                                                       A practical guide on behalf of the Australasian  

               Society of Thrombosis and Haemostasis (ASTH)



Частота госпитализации пациентов как 
функция уровня МНО

M Jones et al., Evaluation of the pattern of treatment, level of anticoagulation control, and outcome of treatment with warfarin in 
patients with non-valvar atrial fibrillation: a record linkage study in a large British population. Heart. 2005 Apr; 91(4): 472–477. 



 Повышенная чувствительность 

и относительная резистентность
 к варфарину

 Относительная резистентность к варфарину (>20 mg/сутк  - 
субтерапевтический    уровень МНО)

•  Ошибки при лабораторном исследовании 
•  Повышенное поступление vit  K (парентерально / с пищей)
•  Мутации гена витамин-К-оксид редуктазы

   Rost et al., Nature 2004; 427: 537 (Наименее чувствительными к 
варфарину являются гомозиготные носители дикого аллеля 
VKORС1 (G/G) и гетерозиготные носители (G/A)

     Повышенная чувствительность к варфарину (<2 mg/сутк  МНО -  
выше терапевтического уровня)

•           Структурные полиморфизмы гена СУР2С9 
 



ACCP Guidelines: 2008/2012
Pharmacology and Management of VKAs
2.1 Initiation and Maintenance Dosing
2.1.1. In patients beginning VKA therapy, we
recommend the initiation of oral anticoagulation
with doses between 5 and 10 mg for the
first 1 or 2 days for most individuals, with 
subsequent dosing based on the international 
normalized ratio (INR) response (Grade 1B). 

At the present time, for patients beginning 
VKA therapy, without evidence from 
randomized trials, we suggest
against the use of pharmacogenetic-based
initial dosing to individualize warfarin dosing 
(Grade 2C). (2008)

For patients initiating VKA therapy, we 
recommend against the routine use of 
pharmacogenetic testing for guiding doses of VKA 
(Grade 1B).  (2012)



Модели организации наблюдения за 
больными, получающими антикоагулянтную 

терапию АВК

•  Наблюдение у лечащего врача

•  Наблюдение в антикоагулянтном 
кабинете – с участием специалиста

•  Самообследование (Self-management) – 
контроль дозы самим пациентом при 
использовании портативных 
коагулометров

Рекомендации АССР, Сhest 2008; 126:179S-696S



Различное оборудование используемое для определения 
МНО

 

 

 

 

 

Аналитическое 
программное обеспечение

 



АМЛ (POCT):     

1. Антикоагулянтные кабинеты
• Проведение  контроля качества исследований

• Быстро получаемый результат анализа до ухода  пациента из 
клиники

  
• Пациент получает рекомендации по применению препарата на 

приеме или  по телефону, электронной почте, что менее 
эффективно

  



Функции программного 
обеспечения 

– Регистрация пациента в базе данных
– Занесение результатов анализа МНО 
– Расчет дозировки варфарина
– Распечатка рекомендаций по дозировке варфарина и режиму 

контроля МНО (времени очередного измерения МНО)
– При опасных значениях МНО незамедлительное информирование 

врача-куратора антикоагулянтного кабинета
– Возможность одновременного ведения пациентов принимающих 

новые антикоагулянты Dabigatran и Rivaroxaban
– Время, для выполнения всех процедур, предусмотренных на 1 

больного, составляет 10 минут 
– ПО используется специалистами более 20 лет в 14 странах, с его 

помощью ежегодно назначается около 5-6 млн. доз варфарина 
пациентам



АМЛ (POCT):     

2.  Самообследование -   Self-management  
• Проведение  контроля качества исследований

• Требования, предъявляемые к  пациентам: 
–  иметь показания к длительной терапии АВК 
– готов проводить сам  исследования 
– записывать результаты и регулярно посещать 

антикоагулянтную клинику для  проведения 
контрольных  исследований   

– быть компетентентным в использовании прибора и 
интерпретации результатов  

– не иметь нарушений режима приема АВК  при 
предшествующем  наблюдении в  антикоагулянтном  
кабинете в течение 1 года



Обучение пациентов для самотестирования 
• Информация о свертывании крови и терапии АВК

• Объяснение результатов ПВ, МНО

• Объяснение индивидуального терапевтического интервала

• Обучение проколу кожи и самотестированию in vitro ПВ

• Задачи медработников по самотестированию терапии АВК

• Ведение записей пациентом и медработником

• Описание методик по контролю качества

• Акцент на надлежащей интерпретации результатов контроля

• Необходимые действия, когда результаты контроля вышли за целевые пределы

• Протокол для связи с медработником

• Необходимые действия, когда результаты вышли за пределы индивидуального 
терапевтического интервала

• Действие, необходимое в случае дополнительных болезней, критических 
ситуаций или несчастных случаев

В.В.Меньшиков, «Исследования вне лаборатории. 
Средства, технологии, условия применения»,  Москва, 
2008



Программа тренинга  медработников, участвующих в 
отборе пациентов для самотестирования

         Рекомендации критериев выбора пациентов и описание 
характеристик пользователя, способных предсказать 
успех в использовании системы , включая:

1. Способность понимать концепцию  терапии АВК и ее 
рисков

2. Готовность выполнять самотестирование, активно 
сотрудничать с медработниками в документации и 
информационном обмене для регулирования терапии

3. Достаточную ловкость рук и визуальную остроту

4. Демонстрируемое согласие пациента

5. Если пациент не отвечает критериям,  исследования 
могут проводится  их родственниками

В.В.Меньшиков, «Исследования вне лаборатории. 
Средства, технологии, условия применения»,  Москва, 
2008



Новые пероральные антикоагулянты
Показания зарегистрированные в России 

Профилакти
ка ВТЭ в 

ортопедии

Профилактик
а инсульта 

при ФП

Лечение 
тромбоза 

глубоких вен

Лечение 
ТЭЛА

Профилакти
ка рецидива 
ТЭЛА и ТГВ

Пропорции сохранены



НОА: фармакокинетика, 
 фармакодинамика 



Новые оральные антикоагулянты,
  преимущества

• Новые оральные антикоагулянты имеют 
предсказуемую фармакодинамику 
– Небольшое количество взаимодействий с 

другими лекарственными средствами и пищей
– Точка приложения ограничена одним фактором 

свертывания
• Широкий терапевтический диапазон

– Рутинный контроль коагуляции не требуется
– Могут быть использованы в фиксированных 

дозах
• Улучшенное соотношение риска и 

ожидаемой пользы
33Bauer, 2010; Weitz, 2010; Turpie, 2008



 100%



Влияние антикоагулянтов на результаты 
коагулологических тестов
Прямые ингибиторы 
тромбина 

(Дабигатран)

Прямые ингибиторы 
ф. Xа

(Ривароксабан)

Непрямые 
ингибиторы 
ф. Xа
(Арикстра)

ПВ  сек, МНО Повышение Повышение Не влияет 

АПТВ Повышение Повышение Не влияет 

ТВ Повышение Не влияет Не влияет 

Фибриноген 
(Клаусс)

Не влияет/Снижение Не влияет Не влияет 

Фибриноген 
(«Мультифибрен»)

Снижение Не влияет Не влияет 

Производные 
фибриногена

Не влияет/Снижение Не влияет/Снижение Не влияет 

Д-димеры Не влияет Не влияет Не влияет 



Анти-Ха активность

Kubitza et al, 2005







Дабигатран  (Pradaxa®)
• Дозирование 

• Исследование функции почек:
– Исследование до начала приема
– Во время приема, если появились признаки 

нарушения почечной функции
– При CrCl <50мл/мин  и/или возраст >75 лет, 

исследование 
     1 раз/год

39

CrCl >30 мл/мин: 150 мг 2р/сутк 

CrCl <15-30 мл/мин: 75мг 2р/сутк 

CrCl <15 мл/мин: Не использовать , нет 
данных

PRADAXA® product insert. 2011 update. 





Ривароксабан: подходы к лабораторному 
контролю 

• Анти-Xa активность  и   ПВ  могут использоваться для оценки 
концентрации ривароксабана в плазме: 
– Необходима валидация калибраторов и контрольных плазм 
– Уровень ПВ варьирует в зависимости от используемого 

реактива  
– ПВ невозможно стандартизовать, даже при наличии 

специфических калибраторов
– Анти-Xa активность более специфичный тест,  можно 

определять широкий диапазон концентраций ривароксабана  в 
плазме  

     (20–660 ng/ml)
Любое измерение должно трактоваться в соответствии со 

временем приема и фармакокинетикой  препарата  
• Предсказуемая фармакокинетика и фармакодинамика 

ривароксабана делает ненужным регулярный мониторинг уровня 
антикоагуляции

• Исследование CrCl перед началом лечения: 
       [(140-возраст) × вес в кг/72 × уровень Cr мг/дл] × (0,85 у женщин) 
• Клинический анализ крови
• Определение уровня АлТ, АсТ

1. Samama et al, 2010a; 2. Smith et al, 2007; 3. Samama et al, 2009; 4. Samama et al, 2010b



Лабораторные алгоритмы оценки НОА

Тесты: ПВ, АПТВ, 
ТВ

Тесты не изменены 

ПВ удлинено>АПТВ 
удлинено,
ТВ норма

АПТВ удлинено>ПВ 
удлинено

ТВ удлинено

Эффект Дабигатрана 
(если исключен гепарин /низкая

  концентрация фибриногена)

Подтверждающие тесты: Hemaclot

Подтверждающие тесты: модифицированный 
тест анти-Xа (ривароксабан) 

Эффект Ривароксабана
 (если исключен варфарин и болезни печени)

Значимый антикоагулянтный эффект 
маловероятен

Учесть время приема НОАК



При изменении результатов коагулологических    
тестов у пациентов, принимающих НОА, нет 

корреляции с клиническими  последствиями, 
не проводится коррекция дозы препарата 

ЛИТЕРАТУРА:

1. Samama et al. Thromb Haemost 2010;103:815–825

2. Smith et al. Blood 2007;110:Abstract 928

3. Samama et al. Haematologica 2009;30:A114:Abstract P17–21

4.           Samama et al. Blood 2010;116:Abstract 3330



Влияние антикоагулянтов на исследования  
маркеров тромбофилии 

Прямые 
ингибиторы 
тромбина 

Прямые 
ингибиторы 
ф. Xа

Непрямые 
ингибиторы 
ф. Xа

Антитромбин Ф.IIaисследование Повышение Не влияет Не влияет 

Ф.Xa-исследование Не влияет Повышение Не влияет 

Протеин С Коагулометрический 
метод

Повышение Повышение Не влияет 

Метод хромогенных 
субстратов

Не влияет Не влияет Не влияет 

Активность 
протеина S

Коагулометрический 
метод

Повышение Повышение Не влияет 

ВА (скрининг, 
подтверждающий)

Время образования 
сгустка

Повышение Повышение Не влияет 

АПС-
резистентность

Время образования 
сгустка

Повышение Повышение Не влияет 

Ф.XIII Метод хромогенных 
субстратов, активация 
тромбином

Понижение Не влияет Не влияет 



Новые антикоагулянты:
 открытые вопросы

Мониторинг: 
– Нет валидированных тестов

– Нет уровней антикоагулянтной активности в 
случае тромботических/геморрагических 
осложнений

– Нет антидота: в случае необходимости, 
например, при кровотечении, или срочном 
хирургическом вмешательстве



Как мониторировать приверженность 
больных терапии антикоагулянтами

• Пациенты в повседневной жизни могут оказаться менее 
приверженными к получению терапии, чем пациенты, 
участвующие к клинических испытаниях

•  По оценкам, отклонения от схемы приема терапии 
допускают от 40 до 70% пожилых пациентов с 
хроническими состояниями, к примеру с фибрилляцией 
предсердий

• Возможные способы повлиять на ситуацию:

 Обучающие программы для пациентов (показания и 
схема приема, риск связанный с нарушением схемы 
приема)
 Регулярный контроль на уровне антикоагулянтных 
кабинетов 
 Телефонное консультирование пациентов



Механизмы  антитромбоцитарных 
препаратов



Тестирования функции тромбоцитов  в  клинической практике, 
 определение ОРТ (остаточная реактивность тромбоцитов)

1. Эксперты рабочей группы по тромбозам Европейского общества кардиологов (2014) 
пациенты на двойной антитромбоцитарной терапии (ДАТ) с высоким риском тромбоза стента:

• Перенесшие тромбоз стента
• С множественным стентированием
• С поражением ствола левой коронарной артерии (ЛКА)

• С поражением единственного оставшегося сосуда, кровоснабжающего миокард

2.          Европейские  рекомендации по реваскуляризации (2014):

• Тромбоз стента в анамнезе;

• Высокий риск развития кровотечений;

• При подозрении на резистентность к компонентам ДАТ;

• При необходимости проведения АКШ;

• Проблемы приверженности лечению;

3.       Американское  общество торакальных хирургов (2012),  Европейское общество 
кардиологов и Европейское общество анестезиологов  (2014) 

• пациенты на ДАТ, которым необходимо оперативное (в том числе внекардиальное) 
вмешательство

4.         У пациентов с ОКС риск смерти в течение 6 мес. после выписки может быть рассчитан с 
помощью шкалы GRACE. При высоком риске (>140 баллов) может быть рассмотрено 
определение агрегации тромбоцитов (калькулятор расчета риска доступен на сайте 
(www.outcomes.org/grace)

5.      Имеются указания на значительную вариабельность активного вещества в дженериках 
клопидогрела

Определение ОРТ может быть рассмотрено у пациентов, получающим дженерический клопидогрел



Лабораторное определение действия 
аспирина:

Определение уровня тромбоксана А2

• Исследование тромбоксанзависимой функции тромбоцитов:
1) оптическая агрегометрия  с арахидоновой кислотой 

2) импедансная агрегометрия с арахидоновой кислотой;

3) verifynow с арахидоновой кислотой (тест на аспирин);

4) тромбоэластография (тест platelet  mapping с арахидоновой кислотой);

5) полуавтоматическая агрегометрия в условиях высокого напряжения сдвига 
–анализатор функции тромбоцитов PFA-100/200

• Изменения на поверхности тромбоцита, связанные с его 
активацией арахидоновой кислотой: 

       P-селектин, активированные гликопротеиновые рецепторы IIb/IIIa, 
образование тромбоцитарно-лейкоцитарных агрегатов в ответ на 
стимуляцию арахидоновой кислотой (проточная  цитометрия)



Для определения функции тромбоцитов на фоне лечения 
клопидогрелом используются следующие методы:

1.   Оценка сигнального пути P2Y12-рецепторов:
анализ стимулируемого вазодилататором фосфорилирования 
фосфобелков (vasodilator-stimulated phosphoprotein (VASP) phosphorylation)

2. Определение функции тромбоцитов в ответ на стимуляцию 
АДФ:
1) оптическая агрегометрия с АДФ
2) импедансная агрегометрия с АДФ
3) verifynow с АДФ (P2Y12-тест)
4) тромбоэластография (тест platelet mapping с АДФ)
5) адгезия под действием напряжения сдвига «IMPACT cone and plate(let) 
analyzer»
6) изменения на поверхности тромбоцита, связанные с его активацией 
АДФ:

• P-селектин, активированные гликопротеиновые рецепторы IIb/IIIa, 
образование тромбоцитарно-лейкоцитарных агрегатов в ответ на 
стимуляцию АДФ (проточная цитометрия)



Клиническое применение
оптической агрегатометрии 

• Исследование индуцированной агрегации более 
полезно при исследовании больных с 
геморрагическими нарушениями  

• Исследование индуцированной агрегации не  
используется у пациентов с риском развития 
тромбозов  

• Мнение экспертов: эта область требует дальнейших 
исследований  и стандартизации 

• Метод не используется для мониторинга пациентов на 
антитромбоцитарной терапии, исключая научные 
исследования 

  
 



Контроль
 антитромбоцитарной терапии

Основные требования к агрегатометрии
• Простота использования
• Возможность тестирования у постели больного
• Минимизация контакта с цельной кровью
• Короткое время исследования
• Стратифицированные значения теста
• Отсутствие влияния тромбоцитопении/других 

на-
    рушений



Визуализация терапевтического 
окна реактивности тромбоцитов

Роль тестирования активности тромбоцитов при антитромбоцитарной 
терапии, Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2014;10(6)



Тестирование функции тромбоцитов может быть рекомендовано 
пациентам, находящимся на двойной антитромбоцитарной терапии в 
следующих   клинических ситуациях:

1. При высоком риске тромбоза стента в следующих случаях:    повторные ОКС, 
некардиоэмболические инсульты, эпизоды острой ишемии нижних конечностей; тромбоз 
стента в анамнезе; пациент перенес множественное стентирование; диагностировано 
поражение ствола ЛКА или поражение единственного оставшегося сосуда, 
кровоснабжающего миокард

2.    При высоком риске развития кровотечении

3. При подозрении на резистентность к одному из компонентов ДАТ, (включая выявление 
генотипов, носительство которых ассоциировано с резистентностью к клопидогрелу)

4.    Подозрение на наличие проблем с приверженностью к лечению

5.    При подготовке к проведению АКШ или другого, в том числе внекардиального 
оперативного вмешательства

6.   При назначении воспроизведенного (дженерического) клопидогрела, замене 
клопидогрела одного производителя на клопидогрел другого производителя, замене 
тикагрелора или просугрела на клопидогрел для оценки эффекта отмены препарата

РОЛЬ ТЕСТИРОВАНИЯ ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ АКТИВНОСТИ ТРОМБОЦИТОВ В ПРОФИЛАКТИКЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ 
ОСЛОЖНЕНИЙ У БОЛЬНЫХ, ПОЛУЧАЮЩИХ АНТИТРОМБОЦИТАРНУЮ ТЕРАПИЮ

Заключение междисциплинарного Совета Экспертов Российского общества ангиологов и сосудистых хирургов, Российского научного 
общества специалистов по рентгенэндоваскулярной диагностике и лечению, Национальной ассоциации по борьбе с 
инсультами, Национального научного общества воспаления

Рациональная фармакотерапия в кардиологии 2014;10(6):679-687



Спасибо за внимание


