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Effective secondary prevention of ischemic stroke in patients with 
atrial fibrillation (AF) implies long-term oral anticoagulant therapy. It 
has been proven that the use of direct oral anticoagulants (DOACs) is 
more effective, safer and more convenient for a patient than vitamin K 
antagonists. However, the selection of most effective and safe DOAC 
represented without direct comparisons in randomized controlled 
trials (RCTs) cannot be reliable due to the inevitable differences in 
the cohorts of studied patients and differences in methodological 
approaches. It should be noted that the population of patients in the 
Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared 
with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism 
Trial in Atrial Fibrillation (ROCKET AF) in terms of basic characteristics 
was as close as possible to the Russian population of AF patients 
compared with study populations of other DOACs. Of great importance 
for ensuring the overall benefit from DOACs is the possibility of 

comprehensive protection of the elderly patient with AF. This approach, 
along with the risk of recurrent stroke and possible bleeding events, 
takes into account other risks that can significantly worsen the 
prognosis and health of a patient with AF, such as the risk of coronary 
events, impairment of renal function, and cognitive impairment 
that can lead to low adherence to treatment. Rivaroxaban therapy 
makes it possible to simultaneously reduce the listed risks, providing 
comprehensive protection for an elderly patient with AF.
Keywords: atrial fibrillation, ischemic stroke, direct oral anticoagulants, 
secondary prevention of ischemic stroke.

Relationships and Activities. This publication was supported by AO 
BAYER dated 12.2021 (PP-XAR-RU-0865-1).

Sorokoumov V. A. ORCID: 0000-0001-7527-1882.

Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2022;21(1):3122.  
doi:10.15829/1728-8800-2022-3122
ISSN 1728-8800 (Print)
ISSN 2619-0125 (Online)

Антикоагулянтная терапия для профилактики повторного 
инсульта у пациентов с фибрилляцией предсердий: 
комплексное управление рисками 
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Эффективная вторичная профилактика ишемического инсульта 
у пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) подразумевает дли-
тельное лечение оральными антикоагулянтами. Доказано, что при-
менение прямых оральных антикоагулянтов (ПОАК) является более 
эффективным, безопасным и удобным для пациента по сравнению 
с антагонистами витамина К. Однако выбор наиболее эффективного 
и безопасного из ПОАК, в отсутствие прямых сравнений в рандоми-
зированных контролируемых исследованиях (РКИ), не может быть 
надежным из-за неизбежных различий в  когортах обследованных 
пациентов и различий в методических подходах. Следует отметить, 
что популяция пациентов в РКИ ривароксабана (ROCKET AF — The 
Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with 
Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism Trial in 
Atrial Fibrillation) по базовым характеристикам была максимально 
приближена к популяции российских пациентов с ФП по сравнению 
с популяциями исследований других ПОАК, а полученные в РКИ ре-
зультаты дополняются согласующимися данными проспективных 
исследований реальной клинической практики. Большое значение 
для обеспечения суммарной пользы от применения ПОАК имеет 
возможность комплексной защиты пожилого пациента с  ФП. При 
таком подходе, наряду с риском повторного инсульта и возможных 
геморрагических осложнений, учитываются и  другие риски, спо-

собные существенно ухудшать прогноз жизни и здоровья больного 
с ФП, такие как риск коронарных осложнений, ухудшения фильтра-
ционной функции почек, когнитивных нарушений, способных приво-
дить к  низкой приверженности лечению. Терапия ривароксабаном 
дает возможность одновременно снижать перечисленные риски, 
обеспечивая комплексную защиту пожилого пациента с ФП. 
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, ишемический ин-
сульт, прямые оральные антикоагулянты, вторичная профилактика 
ишемического инсульта.
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Пациент с  ИИ на фоне ФП нуждается в  сво-
евременном начале вторичной профилактики 
ИИ, а  именно проведении антикоагулянтной те-
рапии. Длительное лечение с  помощью оральных 
антикоагулянтов (ОАК) является сегодня един-
ственно эффективным для профилактики повтор-
ных эпизодов кардиогенной эмболии при ФП. 
Предпочтительным выбором, согласно действую-
щим клиническим рекомендациям, являются, при 
отсутствии противопоказаний, прямые оральные 
антикоагулянты (ПОАК) в  сравнении с  антагони-
стами витамина К (АВК) (варфарин) [5]. 

Однако выбор определенного ПОАК для кон-
кретного пациента — непростая задача. С позиции 
доказательной медицины следует в  первую оче-
редь опираться на результаты рандомизированных 
конт ролируемых исследований (РКИ) и  их мета-
анализы [6].

Практикующему врачу важно понимать, ка-
кая выборка пациентов была включена в  то или 
иное РКИ, насколько эта популяция близка к  его 
ежедневной практике. Поэтому при изучении ре-
зультатов РКИ следует обращать внимание на 
средний возраст больных, включенных в  иссле-
дование, а  также на число пациентов в  возрасте 
>75-80 лет; степень риска инсульта на входе в  ис-
следование по шкале CHADS2 (Congestive Heart 
failure, Hypertension, Age, Diabetes mellitus, Stroke (2 
ball)) или CHA2DS2-VASc (Congestive Heart failure, 
Hypertension, Age (2 ball), Diabetes mellitus, Stroke 
(2 ball), Vascular disease, Age, Sex category) и  риска 
кровотечений по шкале HAS-BLED (Hypertension, 
Abnormal renal-liver function, Stroke, Bleeding history 
or predisposition, Labile international normalized ratio, 
Elderly (65 years), Drugs or alcohol concomitantly); 
количество пациентов с  инсультом в  анамнезе, 
а также размеры выборок пациентов с хронической 
болезнью почек (ХБП), хронической сердечной не-
достаточностью, сахарным диабетом и  сердечно-
сосудистыми заболеваниями. 

Сразу можно отметить, что общая выборка 
пациентов в  РКИ ROCKET AF (The Rivaroxaban 
Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared 
with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke 
and Embolism Trial in Atrial Fibrillation), изучавшем 

АВК — антагонисты витамина К, ДИ — доверительный интервал, ИИ — ишемический инсульт, ИМ/ОКС — инфаркт миокарда/острый коронарный синдром, ТИА — транзиторная ишемическая атака, ОАК — 
оральные антикоагулянты, ОР — отношение рисков, ПОАК — прямые оральные антикоагулянты, РКИ — рандомизированное контролируемое исследование, ФП — фибрилляция предсердий, ФР — факторы 
риска, ХБП  — хроническая болезнь почек, ARISTOTLE  — Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation, CHADS2  — Congestive Heart failure, Hypertension, Age, Diabetes 
mellitus, Stroke (2 ball), HAS-BLED  — Hypertension, Abnormal renal-liver function, Stroke, Bleeding history or predisposition, Labile international normalized ratio, Elderly (65 years), Drugs or alcohol concomitantly, 
RE-LY — The Randomized Evaluation of Long-Term Anticoagulation Therapy, ROCKET AF — The Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and 
Embolism Trial in Atrial Fibrillation.

Введение
Ишемический инсульт (ИИ) составляет >80% 

всех острых нарушений мозгового кровообраще-
ния [1]. Для возникновения ИИ, как и для транзи-
торной ишемической атаки (ТИА), имеется много 
причин, которые могут вызывать острую очаговую 
ишемию головного мозга: как основные  — арте-
риальная гипертензия, атеросклероз, заболевания 
сердца, в первую очередь, фибрилляция предсердий 
(ФП), так и более редкие, в т.ч. наследственно обу-
словленные. 

Частая причина ИИ и ТИА — кардиогенная эм-
болия, прежде всего вследствие ФП, особенно у по-
жилых пациентов, т.к. с возрастом число пациентов 
с ФП закономерно увеличивается, и в то же время 
сам возраст является одним из самых сильных пре-
дикторов и факторов риска (ФР) инсульта [2].

Самостоятельная проблема  — пациент с  уже 
перенесенным инсультом. Инсульт в  анамне-
зе  — наиболее значимый ФР повторного инсуль-
та, как правило, более тяжелого и  инвалидизи-
рующего, с  высоким риском летального исхода. 
Значительная часть таких инсультов у  пожилых 
людей возникает вследствие ФП, и  их выявление 
часто требует сложной и  длительной регистрации 
ритма сердца [3].

Согласно рекомендациям Европейского обще-
ства кардиологов 2020г, для комплексного управ-
ления ФП рекомендуется алгоритм АВС (Atrial 
fibrillation Better Care includes A (avoid stroke), B 
(better symptom control), and C (cardiovascular risk 
factors and comorbid conditions management), где 
А  — это антикоагулянтная терапия/профилакти-
ка инсульта, В — это лучший контроль симптомов, 
а  С  — сопутствующие заболевания и  управление 
ФР [4]. Важно помнить, что необходимо одновре-
менно снижать ряд рисков, каждый из которых 
может разрушить жизнь пожилого пациента с  ФП: 
риски инсульта, кровотечений и  коронарных со-
бытий, риск ухудшения функции почек, снижение 
приверженности, влияющей на профиль эффек-
тивности и  безопасности принимаемой терапии. 
Оптимизация профилактики инсульта и включение 
пациента в  диалог играют ключевую роль в  ком-
плексном подходе управления ФП. 
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профиль эффективности и  безопасности рива-
роксабана у  пациентов с  ФП, оказалась наиболее 
приближенной к  реальной клинической практи-
ке российского врача [7]. Пациенты, включенные 
в  исследование ROCKET AF, были старше, с  бо-
лее высоким риском инсульта (средний балл по 
шкале CHADS2 =3,5) и  кровотечений (средний 
балл по шкале HAS-BLED =3), с  наибольшей до-
лей пациентов, уже перенесших инсульт, а  также 
с наибольшей долей коморбидных больных с ХБП, 
сахарным диабетом, хронической сердечной не-
достаточностью, в  сравнении с  пациентами в  ис-
следованиях RE-LY (The Randomized Evaluation of 
Long-Term Anticoagulation Therapy) (дабигатран) 
и ARISTOTLE (Apixaban for Reduction in Stroke and 
Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation) 
(апиксабан) [8-10].

Тем не менее, несмотря на высокий риск ин-
сульта по шкале CHADS2, у  пациентов, получив-
ших хотя бы одну дозу исследуемого препарата 
и  наблюдавшихся до момента развития события, 
весь период, пока они получали лечение в  соот-
ветствии с  группой рандомизации или в  течение 
2 дней после прекращения терапии, в  сравнении 
с  терапией варфарином, наблюдалось снижение 
отношения рисков (ОР) инсульта на 21% (ОР  — 
0,79, 95% доверительный интервал (ДИ): 0,66-
0,96; p=0,02) наряду с меньшим риском фатальных 
(ОР  — 0,50, 95% ДИ: 0,31-0,79; p=0,003), внутри-
черепных кровотечений (ОР — 0,67, 95% ДИ: 0,47-
0,93; p=0,02) и  кровотечений в  жизненно-важных 
органах (ОР — 0,69, 95% ДИ: 0,53-0,91; p=0,007) [8]. 

Инсульт в анамнезе 
Принимая решение о  выборе того или иного 

антикоагулянта пациенту с ФП для вторичной про-
филактики ИИ, важно обратить внимание на сле-
дующий факт: в  исследовании ROCKET AF доля 
пациентов с  инсультом/ТИА/системной эмболией 
в анамнезе была наибольшей — 55% (3916 пациен-
тов в  группе ривароксабана), в  исследовании RE-
LY — 20% (1195 в группе дабигатрана) и в исследо-
вании ARISTOTLE — 19% (1748 пациентов в группе 
апиксабана) [8-10].

Заранее запланированный субанализ профи-
ля эффективности и  безопасности ривароксабана 
во вторичной профилактике инсульта в  сравнении 
с  варфарином показал, что кумулятивная частота 
инсультов и  системных эмболий на 100 пациенто-
лет у  пациентов с  этими событиями в  анамнезе 
выше (2,87%), чем у  пациентов без этих событий 
(1,66%) (ОР  — 1,70, 95% ДИ: 1,44–2,02; p<0,0001). 

По результатам субанализа исследования 
ROCKET AF профиль эффективности риварокса-
бана в  сравнении с  варфарином был сопоставим 
у пациентов, перенесших ИИ или ТИА (ОР — 0,94, 
95% ДИ: 0,77-1,16), и у пациентов без этих событий 
(ОР  — 0,77, 95% ДИ: 0,58-1,01; р взаимодействия 

=0,23). При этом профиль безопасности риваро-
ксабана в сравнении с варфарином оставался таким 
же благоприятным у  пациентов с  ФП и  ИИ/ТИА 
в  анамнезе (ОР  — 0,96, 95% ДИ: 0,87-1,07), как 
и  у  пациентов без таких событий (ОР  — 1,10, 95% 
ДИ: 0,99-1,21; p взаимодействия =0,08).

Таким образом, профили эффективности 
и безопасности ривароксабана, в сравнении с вар-
фарином, у  пациентов с  ФП не зависели от нали-
чия или отсутствия ИИ/ТИА в  анамнезе, что сви-
детельствует о  том, что препарат подходит как для 
первичной, так и для вторичной профилактики ИИ 
у пациентов с ФП.

Данные российского проспективного когорт-
ного многоцентрового наблюдательного исследо-
вания NEURO-XAR дополнили доказательства 
благоприятного профиля эффективности и  без-
опасности применения ривароксабана для вто-
ричной профилактики инсульта при неклапанной 
ФП, продемонстрированные в  субанализе РКИ 
ROCKET-AF [11]. Так же, как и в РКИ риварокса-
бана, в  данном исследовании участвовали паци-
енты с  ФП и  высоким риском инсульта. Согласно 
результатам исследования NEURO-XAR, частота 
повторного ИИ и  геморрагических осложнений 
у пациентов с ФП и инсультом в анамнезе в реаль-
ной практике была низкой и составила <1%.

Возраст — один из основных ФР инсульта у па-
циентов с  ФП. В  субанализах РКИ ROCKET AF, 
RE-LY и  ARISTOTLE число пациентов в  возрасте 
≥75 лет составляло 44, 40 и  31%, соответственно; 
уже эти различия могли определять риски инсуль-
тов и  системных эмболий, а  также кровотечений 
в  каждой из этих популяций [8-10]. Тем не менее, 
субанализ пациентов в  исследовании ROCKET AF 
показал увеличение общей клинической пользы 
(комбинированная частота жизнеугрожающих кро-
вотечений, негеморрагических инсультов и  смерт-
ности от всех причин) при назначении риварокса-
бана (в сравнении с варфарином) пациентам с ФП 
в  возрасте >75 лет в  сравнении с  более молодыми 
пациентами [12].

По данным метаанализа, опубликованного 
в  2019г, препараты из группы ПОАК существенно 
снижали риск инсульта и  эмболии без увеличения 
числа случаев больших кровотечений. Степень сни-
жения риска инсульта (по сравнению с  варфари-
ном) была существенно выше у  пожилых пациен-
тов в сравнении с более молодыми пациентами [13]. 

Кроме того, важным ФР развития геморра-
гических осложнений при приеме ОАК является 
возраст. В  отношении благоприятного профи-
ля безопасности ПОАК, а  именно ривароксабана, 
в сравнении с АВК особенно показательны резуль-
таты крупномасштабного проспективного исследо-
вания реальной практики SAFIR-AC (Bleeding risk 
in Elderly Subjects Aged more than 80 years in atrial 
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FIbrillation treated by Rivaroxaban AntiCoagulant), до-
полняющего результаты применения ПОАК у мало 
представленной в РКИ этих препаратов популяции 
пациентов с ФП старческого возраста [14]. Средний 
возраст пациентов составил 86,0±4,3 года, а  23% 
пациентов были в возрасте ≥90 лет; 995 пациентов 
в  группе ривароксабана и  908 в  группе варфарина 
наблюдались до 1 года. Пациенты в  группе рива-
роксабана имели высокий риск инсульта  — сред-
ний балл по CHA2DS2-VASc составил 4,6±1,4, при 
этом средний балл по шкале HAS-BLED — 2,0±0,9 
(пациенты групп сравнения были сбалансирова-
ны по ряду ковариат в  рамках модели регрессии 
Кокса). Лечение ривароксабаном сопровождалось 
меньшим риском больших ОР 0,53, 95% ДИ: 0,37-
0,75 (p<0,001), внутримозговых — ОР 0,38, 95% ДИ: 
0,18-0,82 (p<0,05), и  смертельных  — ОР 0,42, 95% 
ДИ: 0,18-0,99 (p=0,04) кровотечений в  сравнении 
с  АВК, с  тенденцией к  уменьшению количества 
инсультов и смертности. Надо отметить, что на се-
годняшний день проспективные данные реальной 
клинической практики применения ПОАК для 
столь возрастной популяции пациентов получены 
только для ривароксабана. 

Еще одним из важнейших ФР, влияющим в за-
висимости от стадии на частоту неблагоприятных 
исходов в виде как инсультов, так и кровотечений, 
является ХБП, что крайне важно учитывать при на-
значении антикоагулянтной терапии [15]. Поэтому 
у  всех больных с  ФП особенно важен регулярный 
контроль за динамикой выделительной функции 
почек, даже если на начальном этапе антикоагу-
лянтной терапии диагноза ХБП как такового у па-
циента нет. 

Только в исследовании ROCKET AF было про-
спективно запланировано изучение сниженной до-
зы ривароксабана 15  мг 1 раз/сут. для пациентов 
с  ФП и  ХБП (n=1474, 21% от общей популяции). 
В уязвимой популяции пациентов с ФП и снижен-
ной функцией почек (клиренс креатинина 30-49 мл/
мин), средний возраст которой составил 79 лет, бла-
гоприятный профиль эффективности ривароксаба-
на сопровождался статистически значимо меньшим 
риском смертельных кровотечений по сравнению 
с варфарином [16]. При этом единственным крите-
рием для назначения сниженной дозы служил кли-
ренс креатинина 30-49 мл/мин. В РКИ RE-LY вы-
бор сниженной дозы изучаемого препарата осущест-
влялся случайным образом, а  в  РКИ ARISTOTLE 
сниженная доза назначалась при наличии 2-х кри-
териев из 3-х: возраст ≥80 лет, вес ≤60 кг, креатинин 
сыворотки ≥133 мкмоль/л [9, 10]. Наличие одного 
четкого критерия удобно для повседневной практи-
ки, поскольку уменьшается вероятность врачебной 
ошибки в выборе дозы ПОАК. 

Правильная и  своевременная оценка выде-
лительной функции почек  — важный аспект в  ве-

дении пациента с  ФП и  в  вопросе выбора ПОАК 
и  его корректной дозы. А  как показывает анализ 
реальной практики, такая проблема существует; 
пожилые пациенты и  пациенты с  высоким риском 
кровотечений чаще получают необоснованно сни-
женную дозу ПОАК, и, значит, не получают надеж-
ной защиты от ишемических событий [17].

Анализ полученных результатов свидетельству-
ет о том, что при правильном подборе дозы препа-
рата профиль эффективности и безопасности рива-
роксабана не зависит от клиренса креатинина [16].

В РКИ ривароксабана, апиксабана и  дабига-
трана не включались пациенты с  ХБП 4-5 стадии. 
В  этом свете вызывает интерес многоцентровое 
проспективное рандомизированное исследование 
(рандомизация в  группы ривароксабана и  варфа-
рина 2:1), целью которого была оценка параметров 
безопасности применения ривароксабана у  паци-
ентов с ХБП 4-й стадии или устойчивым снижени-
ем скорости клубочковой фильтрации до 15-29 мл/
мин/1,73 м2 при наличии ФП [18]. Примечательно, 
что помимо таких ФР кровотечений, как пожи-
лой возраст и  тяжелое нарушение почечной функ-
ции, почти половина пациентов в  группе рива-
роксабана имела дополнительный ФР  — анемию. 
Были получены следующие результаты: у  паци-
ентов, принимавших ривароксабан, статистиче-
ски значимо реже развивались малые кровотече-
ния по шкалам BARC (Bleeding Academic Research 
Consortium)  — 42,4 vs 72,2% в  группе варфарина 
(р<0,01) и  все клинически значимые (малые, кли-
нические значимые и  большие) кровотечения по 
шкале ISTH (International Society of Thrombosis 
and Haemostasis)  — 10,9% в  группе ривароксабана 
vs 27,7% в  группе варфарина (р=0,03). Число по-
вторных госпитализаций составило 43% пациентов 
в  группе ривароксабана и  48% пациентов в  группе 
варфарина (р=0,57), из них по экстренным причи-
нам 36,9 vs 40,7% в группах ривароксабана и варфа-
рина, соответственно.

Таким образом, в РКИ и исследованиях в рам-
ках реальной клинической практики был проде-
монстрирован благоприятный профиль эффектив-
ности ривароксабана как в первичной, так и во вто-
ричной профилактике инсульта при ФП, который 
сопровождался высокими показателями безопас-
ности, полученными для пациентов с  различными 
ФР кровотечений (пожилой и  старческий возраст; 
ХБП, в т.ч. тяжелая и сопровождающаяся анемией; 
пациенты с высоким риском кровотечений соглас-
но оценке по шкале HAS-BLED).

Тем не менее, отсутствие прямого сравнения 
профиля эффективности и  безопасности различ-
ных представителей ПОАК между собой в  рамках 
РКИ не позволяет однозначно ответить на вопрос 
предпочтительности какого-либо из них [19, 20]. На 
оптимальный выбор препарата влияет его способ-
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ность снижать многие риски одновременно, уча-
ствуя в  комплексной защите пожилого пациента 
с ФП и улучшении прогноза жизни. 

Одним из серьезных рисков, влияющих на 
прогноз при ФП, является снижение почечной 
функции [21]. Учитывая тот факт, что распростра-
ненность ХБП среди пациентов с  ФП достига-
ет 49%, было бы предпочтительно выбрать такой 
ПОАК, который не только снижает риск инсульта 
и  имеет надежный профиль безопасности, но по-
могает сохранить функцию почек, или, как мини-
мум, замедлить ее ухудшение [22]. Такой подход 
оправдан, т.к. длительный прием ОАК тоже может 
отрицательно влиять на динамику выделительной 
функции почек. У  пациентов с  ФП применение 
АВК может способствовать ее снижению, что, воз-
можно, обусловлено повышением кальцификации 
почечных сосудов [23]. Скорость такого снижения 
может быть неодинакова для разных ПОАК  — она 
меньше, чем при лечении АВК (варфарином), 
у  дабигатрана и  ривароксабана, но не у  апиксаба-
на, что нашло отражение в  рекомендациях AHA/
ACC/HRS (American Heart Association/American 
College of Cardiology/Heart Rhythm Society) 2019г 
[24, 25]. Интересные данные были получены в вы-
шеупомянутом рандомизированном клиническом 
исследовании с  участием пациентов с  ФП и  ХБП 
4-й стадии: было выявлено статистически значимое 
улучшение экскреторной функции почек (уровня 
креатинина, скорости клубочковой фильтрации (по 
CKD-EPI и  Кокрофту-Голту) в  группе риварокса-
бана по сравнению с варфарином [18]. 

Полученные данные могут свидетельствовать 
о  благоприятном влиянии ривароксабана на со-
хранность фильтрационной функции почек по 
сравнению с варфарином у пациентов с ФП.

Пациентам с  ФП необходимо тщательно оце-
нивать риски сердечно-сосудистых заболеваний. 
Сравнительная оценка смертельных исходов при 
длительном наблюдении пациентов с  ФП, полу-
чающих антикоагулянты, показывает, что бóльшая 
их часть приходится на сердечно-сосудистые при-
чины, в  т.ч. на инфаркт миокарда, и  сравнительно 
небольшая доля смертей была вызвана инсультами 
[26, 27]. 

Один из сложных вопросов — влияние ОАК на 
острую коронарную патологию и  возможная связь 
этого влияния с  механизмом действия определен-
ного ОАК. Попытка выяснить этот вопрос с  по-
мощью наблюдательных исследований указывает 
на существование такой проблемы, но окончатель-
но ее не решает. Анализ данных 28 РКИ позволил 
предположить, что частота инфаркта миокарда 
и  ос трого коронарного синдрома была выше при 
лечении дабигатраном и  статистически значимо 
ниже  — ривароксабаном в  сравнении с  группой 
контроля [28]. В  аналогичном более позднем ме-

таанализе 12 РКИ шансы оказаться лучшим вы-
бором с  позиции снижения риска коронарных со-
бытий у  пациентов с  ФП составили 53,5% для ри-
вароксабана, 33,8% для апиксабана, 1,2% для АВК, 
и 0,007% для дабигатрана [29].

Эти данные указывают на возможность зна-
чительной неоднородности влияния различных 
ПОАК на риски коронарных событий у пациентов 
с  ФП или венозными тромбозами, и  эти различия 
могут влиять на выбор лечения. 

Геморрагические осложнения у больных с ФП, 
принимающих ОАК 

Общий риск кровотечений у пациентов с ФП, 
принимающих ОАК, как правило, значительно 
меньше, чем риск тромбоэмболических осложне-
ний. Поэтому важно в  первую очередь обеспечить 
защиту пациентов с  ФП от тромбоэмболических 
событий [4, 5].

Высокий риск кровотечений не является при-
чиной отказа от терапии ПОАК, если нет абсо-
лютных противопоказаний для такого лечения [2]. 
Более того, на практике пациенты с ФП чаще стал-
киваются с малыми “досаждающими”, клинически 
незначимыми кровотечениями [30]. 

 По данным регистра ORBIT-AF (Outcomes 
Registry for Better Informed Treatment of Atrial 
Fibrillation) малые “досаждающие” кровотечения 
не приводят к ухудшению прогноза, и не являются 
предикторами больших, жизнеугрожающих крово-
течений. Почти треть пациентов с  ФП в  реальной 
практике по данным регистра ORBIT AF прекра-
щает прием антикоагулянтов по причинам, связан-
ным с  кровотечениями [31]. Отмена или перерыв 
в  приеме ПОАК может привести к  ТИА или ИИ 
[32]. Согласно российским рекомендациям по веде-
нию пациентов с ФП, малые кровотечения требуют 
отмены ПОАК лишь на один день. При этом важно 
объяснить пациенту значение приверженности те-
рапии и необоснованность отказа от приема анти-
коагулянтной терапии даже в случае рецидивирова-
ния малых кровотечений [33].

Одна из задач лечащего врача по профилактике 
геморрагических осложнений заключается в прове-
дении необходимых исследований. При этом про-
ведение фиброгастродуоденоскопии большинству 
пациентов перед началом лечения ПОАК и  в  про-
цессе его значительно снижает риски желудочно-
кишечных кровотечений. Важно оценить частично 
модифицируемые и  модифицируемые ФР и  соста-
вить индивидуальный план управления рисками 
в тесном контакте с пациентом и его близкими [7]. 
Еще до начала лечения пациенту следует объяснить 
правила поведения для снижения рисков крово-
течений и  действия в  случае ургентных ситуаций. 
В  редких случаях может быть принято решение об 
отказе от антикоагулянтной терапии и, возможно, 
об окклюзии ушка левого предсердия. 
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Особый интерес представляет публикация ре-
зультатов наблюдения влияния 3-х ПОАК на сли-
зистую желудочно-кишечного тракта, которое по-
казало, что через 3 мес. терапии нет достоверных 
различий в  частоте клинически и  эндоскопически 
значимых кровотечений из желудочно-кишечного 
тракта ни на одном из ПОАК в сравнении с варфа-
рином, а основной причиной кровотечений авторы 
называют присутствие Helicobacter pylori [34]. Эти 
данные указывают на первостепенное значение об-
следования пациентов до начала длительной анти-
коагулянтной терапии. 

Что может влиять на приверженность пациентов 
с ФП лечению ОАК 

Приверженность, особенно в условиях любого 
длительного (пожизненного) лечения, может зави-
сеть, в  первую очередь, от результатов его эффек-
тивности и безопасности, доступности и, конечно, 
от поддержки врачей. Реальную помощь в улучше-
нии приверженности лечению могут оказать ка-
лендарная упаковка препарата, небольшой размер 
таблетки/капсулы, а  также возможность измельче-
ния таблетки с  последующим приемом с  жидкой 
пищей. Эти моменты учтены в форме выпуска ри-
вароксабана.

Кроме того, приверженность лечению сильно 
зависит от состояния когнитивных функций; ухуд-
шение памяти неизбежно снижает приверженность 
лечению, особенно при недостаточном повседнев-
ном контроле со стороны родных. Надо учитывать, 
что не только пожилой возраст, но и ФП часто со-
четается со снижением памяти [35, 36]. 

Перенесенный инсульт, особенно повторный, 
может значительно ухудшать когнитивные функ-
ции, что, в  свою очередь сопровождается сни-
жением приверженности лечению, в  т.ч. ОАК, 
и  повышает риск ИИ [37]. В  целом, показатели 
эффективности и  безопасности лечения ПОАК 
в  значительной мере зависят от создания условий 
для сохранения высокой приверженности. 

Особое значение имеет режим приема ПОАК: 
1 или 2 раза/сут. В ряде исследований показано, что 
ПОАК с однократным режимом дозирования (пре-

жде всего ривароксабан) обладают более высокими 
показателями постоянства приема и приверженно-
сти к терапии в сравнении с ПОАК, принимаемы-
ми 2 раза/сут. [38, 39]. Частота случаев некомпла-
ентности у пожилых пациентов с ФП была меньше 
при применении ривароксабана в  сравнении с  да-
бигатраном (на 28,8%) и  апиксабаном (на 23,9%). 
Однократный прием и  календарная упаковка осо-
бенно удобны для пожилых больных с нарушения-
ми памяти и  необходимостью принимать ежеднев-
но несколько препаратов. 

Заключение
Применение в практике ПОАК, как альтернати-

вы АВК варфарину, сделало длительную антикоагу-
лянтную терапию более эффективной, безопасной 
и удобной для пациентов с ФП не только для пер-
вичной, но и  вторичной профилактики инсультов. 

Достижение основных целей лечения  — сни-
жения заболеваемости, сосудистой смертности 
и смертности от всех причин — с помощью ПОАК 
зависит не только от обоснованного их назначения, 
но и от активного взаимодействия врача и пациен-
та, чему уделяется все больше внимания ведущими 
экспертами. Необходим комплексный подход, по-
зволяющий нивелировать максимальное количе-
ство рисков, которые могут существенно повли-
ять на жизнь и здоровье пожилого пациента с ФП. 
Вопросы организации такого подхода занимают все 
больше места в  международных и  отечественных 
Рекомендациях 2020-2021гг. 

Защитить пациента комплексно, что подразу-
мевает наряду со снижением риска инсульта при 
высоких показателях безопасности, снижение рис-
ка коронарных осложнений и  ухудшения функции 
почек, а  также достижение высокой приверженно-
сти терапии, без которой невозможно получение 
ожидаемых результатов лечения, вполне реально 
при применении ривароксабана.

Отношения и деятельность. Публикация под-
готовлена при поддержке компании АО “БАЙЕР” 
12.2021 (PP-XAR-RU-0865-1).
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