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Введение 
Фибрилляция предсердий (ФП) – аритмия сердца,

наиболее часто встречающаяся в клинической практи-
ке. Она выявляется примерно у 1-2% людей в общей
популяции [1], а по мере увеличения возраста обсле-
дованных – значительно чаще [2]. ФП связана с по-
вышенным риском тромбоэмболии, в том числе кар-

диоэмболического инсульта. Около 15% всех инсуль-
тов и до одной трети инсультов у людей старше 80 лет
развивается у больных с ФП [3]. 

Недостатки варфарина заставляют 
выбирать дабигатран при фибрилляции
предсердий

Антагонисты витамина К (АВК) являлись стандартом
терапии для предотвращения инсульта у пациентов с ФП
в течение двух последних десятилетий, поскольку снижают
риск кардиоэмболического инсульта на 64% по сравне-
нию с плацебо [4]. Среди их недостатков – клинически
значимое взаимодействие со многими лекарственными
препаратами и пищей, медленное начало и окончание
действия, геморрагические осложнения, необходимость
мониторинга достигающейся антикоагуляции путем
определения Международного нормализованного от-
ношения (МНО) [5]. Данные ограничения обусловливают
недостаточное использование АВК в клинической прак-
тике [6]. Даже при регулярном приеме варфарина уро-
вень антикоагуляции часто находится за пределами це-
левого диапазона МНО – от 2,0 до 3,0 [7].
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Несколько новых пероральных антикоагулянтов
разработаны с целью замены АВК по показанию «пре-
дупреждение инсульта при ФП» [8,9]. Они воздействуют
на тромбин (например, дабигатрана этексилат) или фак-
тор Ха (например, ривароксабан, апиксабан, эдокса-
бан, бетриксабан, YM150). Эти препараты имеют
предсказуемую фармакокинетику, что позволяет при-
менять их в фиксированной дозе без проведения ре-
гулярного лабораторного мониторинга. Дабигатрана
этексилат в настоящее время разрешен к применению
для предотвращения инсульта при ФП во многих стра-
нах, включая США, Канаду, Японию, Европейский
Союз, Россию.

Для оценки преимуществ и рисков использования
новых антикоагулянтов необходимо проведение по-
стмаркетинговых исследований в более многочислен-
ных и более разнообразных группах населения, отли-
чающихся от участников рандомизированных контро-
лируемых исследований, а также в реальной клини-
ческой практике. Недавно начавшийся регистр дли-
тельной антикоагулянтной терапии пациентов с ФП
(GLORIA-AF) направлен на сбор данных о безопасно-
сти и эффективности антитромботического лечения,
включая АВК и дабигатрана этексилат, у более 50000
пациентов с недавно диагностированной неклапанной
ФП и значительным риском инсульта.

При содействии ведущих специалистов в области
кардиологии Южного Федерального округа была со-
звана экспертная комиссия для обсуждения практиче-
ских, клинически значимых вопросов длительного
применения дабигатрана для предотвращения ин-
сульта при неклапанной ФП.

Что представляет собой «строго 
контролируемая» терапия антагонистами
витамина К? Каковы преимущества
приема дабигатрана у пациентов, 
получающих лечение антагонистами 
витамина К?

У пациентов, получающих «строго контролируе-
мую» терапию АВК, отмечаются лишь незначительные
колебания значений МНО, которое находится в целе-
вом диапазоне более 70% времени [10].

В систематическом обзоре 67 исследований c уча-
стием более 50000 пациентов, получавших терапию АВК
по разным показаниям, C.van Walraven и соавт. отмечали
среднее время нахождения в терапевтическом диапа-
зоне 66,4% при проведении рандомизированных
контролируемых исследований и 56,7% – в общей ме-
дицинской практике [11]. Другой мета-анализ, в США,
в который включались пациенты, принимавшие вар-
фарин при ФП, показал среднее значение периода в те-
рапевтическом диапазоне 63% для антикоагуляцион-
ных клиник против 51% в общей практике [12]. Эти дан-

ные указывают на проблематичность эффективного и
безопасного лечения АВК.

У пациентов, получающих терапию АВК, стабильность
антикоагулянтного эффекта часто не достигается в
течение нескольких недель после начала лечения. По-
этому риск инсульта или кровотечения наиболее высок
при инициации терапии [13]. 

Одно из преимуществ дабигатрана заключается в от-
сутствии необходимости планового мониторинга коа-
гуляции. Основными целевыми группами для на-
значения дабигатрана являются пациенты с впервые вы-
явленной ФП, больные с непереносимостью АВК, па-
циенты с недостаточным периодом нахождения в це-
левом диапазоне МНО при терапии АВК, больные, от-
казывающиеся от проведения терапии АВК, а также па-
циенты, перенесшие инсульт или тромбоэмболию на
фоне приема АВК.

Какие факторы следует учитывать при 
выборе дозы дабигатрана для отдельного
пациента?

Дозировка дабигатрана может быть выбрана на ос-
новании характеристик пациентов с учетом высокой эф-
фективности дозы в 150 мг 2 р/сут и высокой без-
опасности дозы 110 мг 2 р/сут. Практикующие врачи
обычно беспокоятся о безопасности лекарства и могут,
по этой причине, выбирать меньшую дозировку пре-
парата. Однако, принимая во внимание превосходящую
варфарин эффективность дабигатрана в дозе 150 мг 
2 р/сут (снижение риска инсульта и системной эмбо-
лии на 35%, геморрагического инсульта на 74%, ише-
мического инсульта на 25%, сердечно-сосудистой
смертности на 15% и общей смертности на 9% в
сравнении с варфарином [14]), она настоятельно ре-
комендуется при отсутствии установленных факторов
риска кровотечения. 

Пациентам с тяжелой почечной недостаточностью
(клиренс креатинина <30 мл/мин) лечение дабигат-
раном противопоказано. Всегда следует оценивать
функцию почек перед назначением лечения дабигат-
раном. Первоначально достаточно определить уровень
креатинина, а в случае обнаружения патологии – кли-
ренс креатинина. В ходе длительного лечения не-
обходимо контролировать функцию почек при воз-
можности ее ухудшения. У пациентов с почечной не-
достаточностью средней тяжести и у больных в возрасте
старше 75 лет оценка функции почек проводится не ме-
нее 1 раза в год.

В исследовании RE-LY участвовали 7258 пациентов
с ФП в возрасте 75 лет и старше, а также 3505 паци-
ентов с почечной недостаточностью средней степени тя-
жести (одним из критериев исключения была тяжелая
почечная недостаточность) [15]. Преимущество даби-
гатрана в эффективности предотвращения инсульта или
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системной эмболии не зависело от возраста и функции
почек. У пациентов в возрасте до 75 лет обе дозы да-
бигатрана (150 и 110 мг 2 р/сут) достоверно снижа-
ли риск большого кровотечения по сравнению с вар-
фарином. У больных в возрасте 75 лет и старше на-
блюдалась сходная частота больших кровотечений
при применении дабигатрана в дозе 110 мг 2 р/сут или
варфарина, отмечалась тенденция к повышенному
риску кровотечения при применении дабигатрана в дозе
150 мг 2 р/сут[16]. В целом превосходство дабигатрана
в сравнении с варфарином в предотвращении инсульта
не зависело от возраста и функции почек больных с ФП.

Доза дабигатрана 110 мг 2 р/сут должна приме-
няться для лечения пациентов в возрасте 80 лет и стар-
ше и больных, одновременно принимающих дабигат-
ран и верапамил. Для пациентов с почечной недоста-
точностью средней тяжести (клиренс креатинина 30-
50 мл/мин) предпочтительна доза дабигатрана 150 мг
2 р/сут. Тем не менее, следует рассматривать воз-
можность назначения дозы 110 мг 2 р/сут пациентам
с высоким риском кровотечения [9,17]. В Рекоменда-
циях РКО, ВНОА, АССХ (2012) также отмечается, 
что у большинства больных доза дабигатрана 150 мг
2 р/сут предпочтительнее дозы 110 мг 2 р/сут [18].

Лечение дабигатраном пациентов 
с инсультом

Подавляющее большинство инсультов, возникающих
у пациентов с ФП – ишемические (до 92%), которые
при современной терапии в 60% случаев приводят к
стойкой нетрудоспособности, в 20% – к смертельно-
му исходу [19]. Поэтому крайне важна эффективная про-
филактика именно ишемического инсульта. В этой
связи вызывает интерес применение у пациентов с ФП
для профилактики тромбоэмболий дабигатрана по
150 мг 2 р/сут, что по данным исследования RE-LY при-
водит к достоверному снижению риска развития ише-
мического инсульта по сравнению с лечением варфа-
рином. Другие новые пероральные антикоагулянты, ри-
вароксабан и апиксабан, в исследованиях ROCKET-AF
[20] и ARISTOTLE [21] соответственно, не обеспечива-
ли статистически значимого уменьшения частоты ише-
мического инсульта по сравнению с АВК. В рекомен-
дациях РКО, ВНОА и АССХ (2012) учтено это различие.
В них указывается, что при развитии ишемического ин-
сульта на фоне приема ривароксабана или апиксаба-
на врач может рассмотреть возможность перевода
пациента на лечение дабигатраном в дозе 150 мг 2 р/сут
[18].

У пациента, получающего дабигатрана этексилат, мо-
жет развиться ишемический инсульт. Клинический
опыт применения тромболитической терапии у паци-
ентов, принимающих дабигатран, очень ограничен:
опубликованы лишь описания отдельных случаев 

[22-24]. Пока не будет получено большее количество
информации по данному вопросу, считается, что лече-
ние дабигатраном следует продолжать непосред-
ственно после транзиторной ишемической атаки/мик-
роинсульта, через 3-5 дней после инсульта легкой или
средней степени тяжести и через 2 (или даже 3) нед
после тяжелого инсульта [8,25]. 

Рекомендации по возобновлению приема новых ан-
тикоагулянтов после геморрагического инсульта не
основаны на результатах рандомизированных иссле-
дований, а являются согласованным мнением экспер-
тов. По аналогии с использованием АВК лечение новыми
антикоагулянтами может быть возобновлено через
10-14 дней после внутримозгового кровоизлияния, если
кардиоэмболической риск высок, а риск нового внут-
римозгового кровоизлияния оценивается как низкий [8]. 

Использование дабигатрана 
у пациентов, подвергающихся 
электрической или фармакологической
кардиоверсии

Кардиоверсия (как электрическая, так и фармако-
логическая) у пациентов с ФП связана с повышенным
риском тромбоэмболических осложнений. В иссле-
довании RE-LY допускалась кардиоверсия в процессе
антикоагулянтной терапии. В протоколе исследования
рекомендовалось продолжение приема исследуемых
препаратов при кардиоверсии. В качестве меры без-
опасности проводилась чреспищеводная эхокардио-
графия. Все пациенты, подвергавшиеся кардиоверсии
во время участия в исследовании RE-LY, были включе-
ны в отдельную подгруппу для проведения субанали-
за [26]. В ходе исследования выполнялось 1983 кар-
диоверсии у 1270 пациентов. Чреспищеводная эхо-
кардиография применялась в части случаев (165 из 647
в группе приема дабигатрана в дозе 110 мг 2 р/сут, 162
из 672 – в дозе 150 мг 2 р/сут и 88 из 664 – в группе
лечения варфарином). Частота инсультов и больших кро-
вотечений в течение 30 дней при применении двух доз
дабигатрана была низкой и сопоставимой с результа-
тами применения варфарина, не зависела от проведения
чреспищеводной эхокардиографии. На основании по-
лученных данных считается безопасным продолжать
лечение дабигатраном пациентов, подвергающихся кар-
диоверсии. При возможности может выполняться
чреспищеводная эхокардиография для выявления
тромбообразования в левом предсердии.

В настоящее время дабигатран – единственный из
новых пероральных антикоагулянтов, рекомендован-
ный РКО, ВНОА и АССХ в 2012 г. для проведения кар-
диоверсии. Указывается, что пациентам с ФП продол-
жительностью 48 ч и более или неизвестной давности
рекомендуются пероральные антикоагулянты (напри-
мер, варфарин с поддержанием МНО от 2,0 до 3,0 или
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дабигатран) в течение 3 нед и более перед и 4 нед и бо-
лее после кардиоверсии вне зависимости от способа
кардиоверсии (электрическая, фармакологическая)
[18]. Возможность использования ривароксабана или
апиксабана в такой ситуации требует дальнейшего из-
учения.

Лечение пациентов, получающих 
дабигатран, при необходимости 
применения инвазивных или 
хирургических вмешательств

Если пациенту требуется плановое хирургическое
вмешательство, следует приостановить прием даби-
гатрана. Продолжительность перерыва в лечении бу-
дет зависеть от сложности хирургического вмеша-
тельства, риска кровотечения и функции почек паци-
ента (табл. 1). При нормальной функции почек уровень
дабигатрана в плазме снизится примерно до 25% в тече-
ние 24 ч с момента прекращения приема препарата, до
12-15% - через 36 ч и до 5-10% - через 48 ч. Больным
с почечной недостаточностью средней степени тяжести
потребуется более длительный период выведения ан-
тикоагулянта перед проведением хирургического вме-
шательства. У таких пациентов необходимо подтвердить
прекращение антикоагулянтного эффекта перед про-
ведением операции, учитывая, что дабигатран удлиняет
активированное частичное тромбопластиновое время. 

При необходимости проведения неотложного хи-
рургического вмешательства следует незамедлительно
прекратить прием дабигатрана. Если возможно, реко-
мендуется отложить проведение инвазивных процедур
или хирургических методов лечения не менее чем на
12 ч после приема последней дозы препарата. В отли-
чие от пациентов, получающих АВК, пациентам, при-
нимающим дабигатран, не должен обязательно на-
значаться низкомолекулярный гепарин для поддержания
необходимого уровня антикоагуляции, в связи с быст-
рым началом и завершением действия дабигатрана
[9,18]. Возобновление приема дабигатрана возможно
через 6-8 ч после процедур и вмешательств, завер-
шившихся немедленным полным гемостазом. Однако
при многих хирургических вмешательствах прием

полных доз новых антикоагулянтов в течение первых
48-72 ч после процедуры ассоциируется с риском
кровотечения, который может перевесить риск тром-
боэмболии [8].

Ведение пациентов с кровотечением, 
получающих дабигатран

Лечение кровотечения, возникшего на фоне прие-
ма дабигатрана, предполагает прекращение терапии и
применение поддерживающего лечения. В настоящее
время отсутствует прямой антидот дабигатрана [27], но
ведутся работы по его созданию. Следует выявить ис-
точник кровотечения, после чего подбирать лечение в
зависимости от степени его тяжести и локализации. Важ-
но поддерживать нормальный диурез, поскольку да-
бигатран выводится из организма через почки. Уровень
дабигатрана в плазме достаточно быстро снижается у
пациентов с нормальной функцией почек в связи с от-
носительно коротким периодом полувыведения. Риск
кровотечения через 12 ч после приема последней
дозы препарата становится низким. В случае тяжелого
кровотечения или при угрозе жизни возможно прове-
дение гемодиализа, так как дабигатран поддается
диализу в связи с низким связыванием с белками
плазмы [27]. Возможно применение препаратов, ока-
зывающих эффект, противоположный действию да-
бигатрана, таких как рекомбинантный активированный
фактор VII или концентрат протромбинового ком-
плекса [27,28]. 

Развитие и внедрение системы 
профилактики тромбоэмболических
осложнений у пациентов 
с фибрилляцией предсердий

Проводимые сегодня в практической медицине
активные меры по лечению острых коронарных син-
дромов с целью снижения сердечно-сосудистой смерт-
ности крайне важны. Между тем, создание системы про-
филактики тромбоэмболических осложнений у боль-
ных с ФП является не менее актуальной задачей, по-
скольку популяция этих пациентов гораздо больше, а
кардиоэмболические осложнения приводят к стой-

Клиренс креатинина, Период  Длительность ожидания после приема последней дозы 
мл/мин полувыведения дабигатрана до плановой хирургической операции

дабигатрана

Стандартный риск кровотечения Высокий риск кровотечения

≥80 Около 13 ч 24 ч 2 дня

≥50, но <80 Около 15 ч 1-2 дня 2-3 дня

≥30, но <50 Около 18 ч 2-3 дня (>48 ч) 4 дня

Таблица 1. Рекомендации по приостановке лечения дабигатраном перед применением инвазивных или хирургиче-

ских методов
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кой нетрудоспособности и летальным исходам. В этой
связи необходим целый комплекс мер по решению дан-
ной проблемы (табл. 2).

В представленной схеме важна слаженная работа
всех звеньев, начинать которую нужно как можно
раньше. Необходимо внедрение регистрации пациентов
с ФП во время диспансеризации. Формулировка ди-
агноза должна осуществляться врачом-специалистом
с указанием рисков развития инсульта (по шкале
CHA2DS2-VASc) и кровотечения (по шкале HAS-BLED)
в баллах, что укажет на необходимость и облегчит под-
бор антикоагулянтной терапии [18]. В первичном зве-
не медицинской помощи – поликлинике – целесооб-
разно создание специализированных кабинетов по
лечению и профилактике ФП. 

Актуальны развитие системы обучения врачей на спе-
циализированных курсах факультета усовершенство-

вания, образовательные мероприятия на базе сосуди-
стых центров для кардиологических и неврологических
отделений с привлечением врачей поликлиник. Цик-
лы лекций для заместителей главных врачей больниц
по медицинской части о снижении сердечно-сосуди-
стой смертности обязательно должны содержать раз-
дел, посвященный профилактике тромбоэмболических
осложнений у пациентов с ФП. Образовательные ме-
роприятия должны охватывать целевые группы насе-
ления путем создания школ для пациентов с ФП ана-
логично имеющимся школам по артериальной гипер-
тонии.

Конфликт интересов. Все авторы заявляют об от-
сутствии потенциального конфликта интересов, тре-
бующего раскрытия в данной статье.

Этап оказания помощи Перечень мероприятий

Врач первого контакта Оказание неотложной помощи (при необходимости)

Направление к участковому терапевту

Врач участковый терапевт Диагностика, определение тактики ведения 

Направление в школу больных с ФП

Направление в коагуляционный кабинет

Врач кардиолог Диагностика и ведение больных в сложных случаях (кардиоверсия, чреспищеводная 

эхокардиография, пациент с тактикой контроля синусового ритма, подготовка 

к хирургическому вмешательству)

Дневной стационар Школа для больных с ФП

Подбор дозы антикоагулянта

Подбор сопутствующей терапии

Стационар (терапевтическое отделение) Неотложная госпитализация больных с ФП

Стационар (кардиологическое отделение) Неотложная госпитализация больных с ФП и нарушением гемодинамики

Проведение плановой кардиоверсии ФП

При остром коронарном синдроме госпитализация в отделение для лечения 

больных с инфарктом миокарда

Таблица 2. Предполагаемая маршрутизация пациента с ФП
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