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Пожилой коморбидный пациент  
с фибрилляцией предсердий: что важно знать,  
и на что необходимо обращать внимание  
при назначении антикоагулянтов?
Татьяна Валентиновна Павлова* 
Самарский государственный медицинский университет 
Россия, 443070, Самара, ул. Аэродромная, 43

Антикоагулянтная терапия у пожилых пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) и сопутствующими заболеваниями является сложной 
клинической задачей. Высокий риск кардиоэмболических инсультов и системных тромбоэмболических осложнений, исходно характерный 
для пациентов ФП, еще более возрастает при сочетании с такими заболеваниями, как ишемическая болезнь сердца и хроническая болезнь 
почек (ХБП). С другой стороны, наличие коморбидности повышает и риск кровотечений. Пожилой возраст также является фактором, уве-
личивающим вероятность развития как тромботических, так и геморрагических осложнений. Вследствие этого выбор конкретного антикоагу-
лянта должен основываться на наличии серьезной доказательной базы, полученной при проведении рандомизированных клинических ис-
следований (РКИ) и в условиях ежедневной клинической практики. Оральный антикоагулянт прямого действия ривароксабан по результатам 
РКИ ROCKET AF в подгруппе больных в возрасте 75 лет и старше продемонстрировал тенденцию к снижению риска тромбоэмболических 
осложнений на 20% по сравнению с варфарином. Безопасность ривароксабана оценивалась в программе XANTUS POOLED. По итогам на-
блюдения в течение 12 мес более чем у 96% пациентов не наблюдалось ни одного нежелательного явления, а количество пациентов с раз-
вившимися большими кровотечениями составило 1,5%. К настоящему моменту опубликованы данные нескольких больших мета-анализов, 
которые свидетельствуют о снижении у пациентов частоты развития сердечно-сосудистых осложнений при приеме ривароксабана. В иссле-
довании ROCKET AF у пациентов с ХБП была изучена специальная доза ривароксабана – 15 мг/сут. Этот подход не только позволил доказать 
эффективность и безопасность ривароксабана в данной когорте пациентов, но и в дальнейшем, в условиях реальной клинической практики, 
обеспечить простой и удобный алгоритм подбора дозы этого препарата у больных ХБП.  
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Anticoagulant therapy in elderly patients with atrial fibrillation and concomitant diseases is often the challenge for clinicians. The high risk of stroke is in-
herent in atrial fibrillation, and it increases when combined with coronary heart disease and chronic kidney disease. On the other hand, the comorbidity 
increases the risk of bleeding. Older age is also the risk factor of thrombotic and hemorrhagic complications. As a consequence, the choice of specific 
anticoagulant should be based on a solid evidences, obtained both from randomized clinical trials and from daily clinical practice. In the ROCKET AF trail 
the direct oral anticoagulant rivaroxaban showed a tendency to reduce the risk of thromboembolism by 20% compared with warfarin in the patients 
aged 75 years and older. The safety of rivaroxaban has been evaluated in the XANTUS POOLED program. According to the follow-up results for 12 
months, more than 96% of patients didn’t have any adverse event, and the number of patients with major bleeding was 1.5%. Several meta-analyzes 
reported a reduction of cardiovascular complications in patients treated by rivaroxaban. In the ROCKET AF trail, a “renal” dose of rivaroxaban (15 mg 
OD) was studied in patients with chronic kidney disease. The efficacy and safety of rivaroxaban were validated in this patients, and a simple algorithm 
for selecting the dose of this drug in patients with chronic kidney disease was provided.  
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Введение 
В 2020 г. ежегодный конгресс Европейского обще-

ства кардиологов (ESC) впервые проходил в онлайн-
формате в связи с пандемией COVID-19. Однако на 
конгрессе традиционно были представлены несколько 
обновленных руководств, в том числе, и по ведению 
пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) [1]. Дан-
ный документ предлагает обозначать концепцию лече-
ния больных ФП акронимом «CC To ABC». Первая 
буква «C» (Confirm) означает необходимость верифи-
кации ФП, и в рекомендациях впервые определены 
точные критерии диагностики данной аритмии (эпи-
зод нерегулярного ритма с отсутствием зубцов P, за-
регистрированный на 12-канальной электрокардио-
грамме (ЭКГ) и продолжающийся ≥30 секунд – класс 
рекомендаций I, уровень доказательств – В). Вторая 
буква «C» (Characterise) обозначает необходимость 
детальной характеристики ФП посредством оценки 
следующих четырех пунктов: 
1. Риска тромбоэмболических осложнений (ТЭО)  

с использованием шкалы CHA2DS2-VASc; 
2. Тяжести симптомов ФП по шкале EHRA; 
3. Бремени ФП, что подразумевает характеристику 

причин возникновения пароксизмов, их продолжи-
тельность, а также оценку факторов, способствую-
щих их прекращению; 

4. Тяжести сопутствующих заболеваний и факторов 
риска развития сердечно-сосудистых осложнений 
(ССО). 
Проводить такую оценку рекомендуется у всех па-

циентов с ФП. Следующие буквы – «To ABC» обозна-
чают необходимость старта терапии ФП (T – Treat), 
которая включает три обязательных компонента – ABC. 
Первый из них, «A» (anticoagulation/avoid stroke) –
назначение антикоагулянтной терапии при повышен-
ном риске развития ТЭО. Второй компонент, «B» (better 
symptom control) – тщательный контроль симптомов 
аритмии. И третий компонент, «C» (comorbidities/car-
diovascular risk factor management) – контроль сопут-
ствующих заболеваний и факторов риска. При этом 
эксперты делают акцент на совместном принятии ре-
шений о выборе терапии врачом и пациентом. 

Таким образом, новая версия европейских ре-
комендаций рассматривает процесс ведения паци-
ентов с ФП с точки зрения холистического подхода 
к диагностике и лечению, при этом оценка комор-
бидности и целостный подход к защите пациента 
являются ключевыми в улучшении прогноза. Влия-
ние на клинические исходы в первую очередь ока-
зывают такие факторы, как пожилой возраст и свя-
занные с ним когнитивные нарушения, а также 
некоторые сопутствующие заболевания, зачастую 
встречающиеся у пациентов старших возрастных 
групп – ишемическая болезнь сердца и хроническая 

болезнь почек. Вследствие этого выбор конкретного 
антикоагулянтного препарата в каждом случае дол-
жен быть сделан на основании доказательств его 
эффективности и безопасности. В данной статье 
представлен обзор литературных источников по 
данной проблеме. 

 
Особенности выявления бессимптомной  
ФП в пожилом возрасте 

К настоящему моменту опубликованы результаты 
ряда исследований, которые свидетельствуют о значи-
тельной распространенности бессимптомных форм 
ФП, в том числе, среди лиц старших возрастных групп. 
Так, целью шведского популяционного скринингового 
регистра STROKESTOP являлось определение распро-
страненности нелеченой ФП с использованием перио-
дических записей ЭКГ среди лиц в возрасте 75-76 лет 
и изучение возможности начала лечения оральными 
антикоагулянтами [2]. В целом в исследование было 
включено 7173 жителя в возрасте 75-76 лет, что со-
ставило половину населения данной возрастной 
группы в двух регионах Швеции. На момент обследо-
вания ФП уже была диагностирована у 9,3% больных 
(n=666), однако 149 из них не получали лечения 
оральными антикоагулянтами (ОАК). Участникам без 
предшествующего диагноза ФП выполнялись перио-
дические записи ЭКГ в течение 2 нед. Было установ-
лено, что 218 человек (3,0%) имели бессимптомную 
ФП, которая была диагностирована впервые. Однако 
только у 37 из них ФП была выявлена при записи пер-
вой ЭКГ. Использование повторной записи ЭКГ уве-
личивало вероятность обнаружения бессимптомной 
ФП в 4 раза. Более 90% участников с ранее не диаг-
ностированной ФП согласились на инициацию тера-
пии ОАК. По итогам исследования STROKESTOP общая 
распространенность ФП в возрастной популяции 75-
76 лет составила 12,3%. 

Целью следующего этапа исследования, STROKE-
STOP II, было изучение распространенности не диаг-
ностированной ФП у лиц высокого риска в возрасте 
75-76 лет с использованием N-концевого натрийуре-
тического пептида B-типа (NT-proBNP) и записи ЭКГ 
[3]. Все лица в возрасте 75-76 лет из Стокгольмского 
региона (n=28712) были рандомизированы в соот-
ношении 1:1 для приглашения на программу скри-
нинга ФП или для использования в качестве контроль-
ной группы. Участникам без известной ФП определяли 
уровень NT-proBNP, на основании которого обследо-
ванные лица были распределены на две группы – низ-
кого и высокого риска ФП (уровень NT-proBNP <125 
нг/л и ≥125 нг/л, соответственно). Группе высокого 
риска был предложен расширенный ЭКГ-скрининг, то-
гда как в группе низкого риска запись ЭКГ выполнялась 
однократно, и только в одном отведении. Всего в дан-
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ном этапе исследования приняли участие 6868 чело-
век. Наиболее частой сопутствующей патологией яв-
лялись артериальная гипертензия (АГ; 57,2%) и дру-
гие ССЗ (15,0%), при этом в группе высокого риска 
ФП они встречались чаще, чем в группе низкого риска 
(соответственно 52,4% и 49,1% для АГ, р=0,009 и 
15,3% и 10,8% для других ССЗ, р<0,001). Впервые 
ФП была обнаружена у 2,6% всех участников, при 
этом в группе высокого риска ФП была диагностиро-
вана у 4,4% обследованных лиц, из них у 18% – уже 
на первой ЭКГ. В группе низкого риска ФП на индекс-
ной ЭКГ была диагностирована только у одного паци-
ента. Лечение ОАК было начато у 94,5% участников с 
впервые диагностированной ФП. 

Результаты исследований STROKESTOP I и STROKE-
STOP II наглядно демонстрируют целый ряд законо-
мерностей, характерных для популяции лиц старших 
возрастных групп: это и высокая распространенность 
ФП, и отсутствие адекватного лечения. При этом у 
значительной части больных ФП протекает бессимп-
томно, и может быть диагностирована только при ак-
тивном обследовании. Однако необходимо помнить, 
что вероятность регистрации пароксизма ФП увеличи-
вается при использовании серии записей ЭКГ, а также 
при проведении длительного мониторирования ЭКГ. 
Важнейшим итогом обоих исследований является вы-
сокая готовность пожилых пациентов с ФП принимать 
ОАК с целью защиты от ТЭО. Кроме того, исследование 
STROKESTOP II еще раз подтвердило, что при наличии 
сопутствующего сердечно-сосудистого заболевания 
(ССЗ) встречаемость ФП повышается. 

Необходимость активного выявления пациентов с 
асимптомной формой ФП диктуется и современными 
статистическими данными о том, что у данной группы 
больных прогноз значительно хуже в сравнении с па-
циентами с типичными формами ФП. Для асимптом-
ной ФП установлено трехкратное увеличение отноше-
ния шансов (ОШ) развития ССО (ОШ 3,12; 95% 
доверительный интервал [ДИ] 1,50-6,45), а также бо-
лее чем двукратное повышение риска общей смерт-
ности (ОШ 2,96; 95%ДИ 1,89-4,64) [4,5]. Однако од-
нократного измерения ЭКГ может быть недостаточно 
для выявления у пациента имеющейся ФП, а это зна-
чит, что «не диагностированные» пациенты не начнут 
вовремя принимать антикоагулянтную терапию и, сле-
довательно, не будут защищены от инсульта. Именно 
поэтому в Евразийских клинических рекомендациях 
по диагностике и лечению фибрилляции предсердий 
(2019) указано, что систематический ЭКГ скрининг 
для выявления ФП может быть использован у паци-
ентов с высоким риском инсульта или в возрасте 
старше 75 лет (класс рекомендаций IIb, уровень до-
казательств – В) [6]. В руководстве ESC [1] класс дан-
ной рекомендации повышен до уровня IIa. 

Пациентам, которые уже перенесли транзиторную 
ишемическую атаку (ТИА) или ишемический инсульт, 
рекомендован скрининг ФП с помощью регистрации 
кратковременной ЭКГ с последующим мониториро-
ванием ЭКГ в течение как минимум 72 ч (класс реко-
мендаций I, уровень доказательств – В) [1,6]. Опуб-
ликованы результаты нескольких работ, которые 
подтверждают данные о том, что частота выявления 
ФП при длительном холтеровском мониторировании 
выше, чем при суточном наблюдении [7,8]. Таким об-
разом, к настоящему моменту клиническая польза 
длительного мониторинга ЭКГ в выявлении не диаг-
ностированной ФП у лиц, перенесших ТИА или ин-
сульт, не вызывает сомнения. Диагностическая цен-
ность данного исследования в других популяциях 
пациентов изучена недостаточно. В данном контексте 
интересными представляются результаты работы, вы-
полненной M. Jawad-Ul-Qamar с соавт. [9]. В исследо-
вание было включено 476 пациентов (средний возраст 
54,6±17 лет) без установленного диагноза ФП, на-
правленных на ЭКГ исследование из первичного звена 
здравоохранения врачами различных специальностей. 
Впервые ФП была обнаружена у 8,8% пациентов, и 
95,2% из них была начата терапия ОАК. Многомер-
ный логистический анализ с поправкой на возраст, пол 
и продолжительность мониторинга установил, что с 
впервые выявленной ФП ассоциированы следующие 
клинические параметры: АГ (OШ 2,54; 95%ДИ 1,08-
8,61; p=0,034), анамнез инсульта или ТИА (OШ 4,14; 
95%ДИ 1,81-13,01; p=0,001), пороки аортального 
или митрального клапанов (ОШ 5,07; 95%ДИ 2,48-
18,70; p<0,001), наличие жалоб на сердцебиение 
(ОШ 2,86; 95%ДИ 1,33 до 10,44; p=0,015). Таким 
образом, верификация диагноза ФП является непре-
менным условием успешной терапии и, соответ-
ственно, своевременного назначения ОАК, что осо-
бенно важно для пожилых пациентов и больных с 
сопутствующими заболеваниями. 

 
Эффективность и безопасность  ривароксабана  
у пожилых пациентов с ФП 

Пожилой возраст является фактором риска разви-
тия как ТЭО, так и геморрагических осложнений. Доля 
пациентов старших возрастных групп была максималь-
ной в рандомизированном клиническом исследова-
нии (РКИ) ROCKET AF с ПОАК ривароксабаном: ≥65 
лет – 77%, ≥75 лет – 44%. Медиана возраста паци-
ентов в данном РКИ составила 73 года [10]. Риварок-
сабан в популяции безопасности на фоне лечения, в 
сравнении с антагонистом витамина К (АВК) варфа-
рином снижал риск инсульта и системных ТЭО на 21% 
(отношение рисков [ОР] 0,79; 95%ДИ 0,65-0,95;  
р(для превосходства)=0,02) при сопоставимом риске 
больших или клинически значимых малых кровотече-
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ний (ОР 1,03; 95%ДИ 0,96-1,11; р=0,44). Фатальные 
кровотечения регистрировались реже на 50% в группе 
ривароксабана по сравнению с группой варфарина 
(ОР 0,50; 95%ДИ 0,31-0,79; р=0,003). Частота внут-
ричерепных кровотечений была также статистически 
значимо ниже в группе ривароксабана, чем в группе 
АВК варфарина – на 33% (ОР 0,67; 95%ДИ 0,47-
0,93; р=0,02). При этом профили эффективности и 
безопасности ривароксабана не зависели от возраста 
пациентов. 

В исследовании ROCKET AF изначально был запла-
нирован вторичный анализ эффективности и безопас-
ности ривароксабана в подгруппе больных в возрасте 
≥75 лет, где ривароксабан продемонстрировал тен-
денцию к снижению риска инсульта и системных ТЭО 
на 20% по сравнению с варфарином (ОР 0,80; 
95%ДИ 0,63-1,02). У больных  ФП моложе 75 лет ОР 
инсульта и системных ТЭО составил 0,95 (95%ДИ 
0,76-1,19; р=0,31), а риск больших кровотечений 
был схожим у пациентов в возрасте <75 лет и ≥75 
лет, и был сопоставим с таковым в группе варфарина 
(ОР 0,96; 95%ДИ 0,78-1,19 и ОР 1,11; 95%ДИ 0,92-
1,34, соответственно; р=0,34) [11]. Таким образом, 
благоприятный профиль ривароксабана при сравне-
нии с варфарином сохраняется по мере увеличения 
возраста пациентов. 

Результаты, полученные в РКИ ROCKET AF, были 
подтверждены данными из реальной клинической 
практики. Исследовательская программа XANTUS 
POOLED включала 11121 пациентов с ФП из 47 стран, 
средний возраст которых составил 70,5±10,5 лет. Не-
обходимо особо отметить, что дизайн этого исследо-
вания был проспективным, что говорит о высокой сте-
пени убедительности и надежности полученных 
данных. Проспективные исследования позволяют оце-
нить, насколько данные РКИ могут быть воспроизве-
дены в реальной практике, при этом по сравнению с 
ретроспективными наблюдательными исследова-
ниями имеют низкий риск систематических ошибок. 
В качестве первичных исходов в исследовании ХAN-
TUS POOLED оценивались большие кровотечения, не-
желательные явления (НЯ)/серьезные НЯ и смерть от 
всех причин. В итоге более чем у 96% пациентов за 
весь период терапии (12 мес) не наблюдалось ни од-
ного негативного исхода, а количество пациентов с 
развившимися большими кровотечениями составило 
1,5% [12]. Приверженность к лечению ривароксаба-
ном была высокой – 77,4% пациентов принимали 
препарат более года, что могло быть связано с простой 
и удобной схемой приема (1 р/сут). По данным опрос-
ника, заполнявшегося в ходе исследования, около 
73% пациентов были удовлетворены лечением. Вы-
сокая приверженность к лечению пациентов может 
быть еще одним подтверждением благоприятного 

профиля эффективности и безопасности риварокса-
бана. Еще одно проспективное исследование SAFIR AC 
включало 1045 пациентов с ФП, получавших рива-
роксабан, средний возраст которых составил 86 лет. 
Результаты показали, что в данной возрастной группе 
ривароксабан статистически значимо снижал риск 
больших кровотечений – на 47% (ОР 0,53; 95%ДИ 
0,33-0,85 ; р<0,01) и внутричерепных кровотечений 
– на 74% (ОР 0,26; 95%ДИ 0,09-0,80; <0,05) в 
сравнении с АВК [13]. 

C.I. Coleman и соавт. выполнили ретроспективный 
анализ электронных баз данных US MarketScan data за 
период с ноября 2011 г. по март 2016 г. с целью оценки 
эффективности и безопасности ривароксабана в усло-
виях реальной клинической практики у пациентов 
старше 80 лет (средний возраст – 84 года). Риск раз-
вития инсультов и системных ТЭО был ниже в группе 
ривароксабана (ОР 0,61; 95%ДИ 0,39-0,93), а частота 
больших кровотечений была сопоставима с группой 
варфарина (ОР 0,96; 95%ДИ 0,74-1,23) [14]. Анализ, 
проведенный B.K. Martinez с соавт., также был выполнен 
на основании электронных баз данных US MarketScan 
data за период с ноября 2011 г. по декабрь 2016 г., од-
нако он включал «хрупких» пациентов с ФП, не полу-
чавших ранее ОАК [15]. Больные, принимавшие апик-
сабан (n=2700), дабигатран (n=2784) и ривароксабан 
(n=5270), сравнивались с пациентами, принимав-
шими варфарин, в соотношении 1:1. По результатам 
двухлетнего наблюдения ни апиксабан, ни дабигатран 
не показали снижения риска развития инсульта и си-
стемной эмболии (ОР 0,78; 95%ДИ 0,46-1,35 и ОР 
0,94; 95%ДИ 0,60-1,45) или большого кровотечения 
(ОР 0,72; 95%ДИ 0,49-1,06 и ОР 0,87; 95%ДИ 0,63-
1,19) в сравнении с варфарином. При этом применение 
ривароксабана было ассоциировано со статистически 
значимым снижением ОР возникновения инсульта или 
системной эмболии через 2 года на 32% (ОР 0,68; 
95%ДИ 0,49-0,95) без значимого изменения риска 
развития большого кровотечения (ОР 1,07; 95%ДИ 
0,81-1,32). Особо следует подчеркнуть, что средний 
возраст больных данной группы составил 85 лет. 

Таким образом, эффективность и безопасность ри-
вароксабана у пожилых пациентов с ФП, в том числе, 
и в возрастной группе >80 лет, доказаны как в РКИ 
ROCKET AF, так и в целом ряде исследований из ре-
альной клинической практики, включая проспектив-
ные исследования, что говорит о надежности и высо-
ком качестве полученных данных. Тем не менее, 
несмотря на убедительные данные о пользе антикоа-
гулянтной терапии, практикующие врачи зачастую из-
бегают назначения препаратов данного класса или не-
обоснованно снижают их дозу, чаще всего – из-за 
пожилого возраста пациентов или высокого риска кро-
вотечений [16]. Однако одна из новых рекомендаций, 
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принятых ESC в 2020 г., утверждает, что в отсутствие 
абсолютных противопоказаний к приему ОАК, уровень 
риска кровотечений не должен сам по себе влиять на 
принятие решения о назначении терапии ОАК для про-
филактики инсульта (класс рекомендаций III) [1]. Дан-
ная рекомендация основана на том, что выраженность 
риска развития инсульта, как правило, превалирует 
над риском кровотечений, особенно у пожилых па-
циентов. Так, согласно данным шведского когортного 
исследования, включавшего 159013 пациентов с ФП, 
принимавших ОАК, даже при высоких баллах по 
шкале HAS-BLED риск ТЭО был выше, чем риск кро-
вотечений [17]. Поэтому большое количество баллов 
по шкале HAS-BLED само по себе не должно быть при-
чиной для отказа от лечения ОАК. С целью снижения 
риска геморрагических осложнений рекомендуется 
своевременно выявлять факторы, провоцирующие 
развитие кровоточивости, и модифицировать их 
(класс рекомендаций IIа) [1]. 

 
Антикоагулянтная терапия  
у пожилых пациентов с ФП и ИБС 

Лечение пожилых больных с ФП является сложной 
задачей, и подразумевает анализ множества парамет-
ров, влияющих на течение заболевания. Прогноз па-
циента зависит от различных факторов риска, и не-
обходимо помнить о том, что пациенты старших 
возрастных групп нуждаются в защите не только от ин-
сульта, но и от коронарных эпизодов, прогрессирова-
ния хронической болезни почек (ХБП) и других не-
благоприятных событий, связанных с сопутствующими 
заболеваниями. Именно поэтому одним из важных 
компонентов целостного подхода к лечению ФП яв-
ляется оценка коморбидности пациента, наличие ко-
торой, в том числе, может влиять и на выбор антикоа-
гулянтной терапии. 

Одним из заболеваний, наиболее часто сопутствую-
щих ФП, является ишемическая болезнь сердца (ИБС). 
Согласно метаанализу четырех РКИ, изучавших ОАК 
прямого действия (ПОАК) у 71683 пациентов с ФП, 
летальные исходы были зарегистрированы у 6206 
больных, при этом в 46% случаев – вследствие забо-
левания сердца [18]. Также было установлено, что 
умершие пациенты были старше, и имели такие со-
путствующие заболевания, как сердечная недостаточ-
ность, сахарный диабет и хроническая болезнь почек. 
Следовательно, целесообразным следует считать вы-
явление среди всех пациентов с ФП тех больных, у ко-
торых вероятность развития ССО особенно высока. 
Провести подобный скрининг позволяет шкала 
2МАСЕ, которая была создана по результатам про-
спективного наблюдательного когортного исследова-
ния с участием 1019 больных с ФП [19]. Шкала вклю-
чает 5 пунктов с балльной оценкой каждого из них: 

наличие в анамнезе перенесенного инфаркта мио-
карда и/или реваскуляризации миокарда (1 балл), 
метаболический синдром (2 балла), возраст ≥75 лет 
(2 балла), хроническая сердечная недостаточность с 
фракций выброса левого желудочка ≤40% (1 балл), 
анамнез ТЭО (1 балл). Возможный диапазон набран-
ных баллов – от 0 до 7. Наилучшее сочетание специ-
фичности и чувствительности в прогнозировании 
риска развития ССО у больных с ФП было получено 
при достижении ≥3 баллов (ОР 3,92; 95%ДИ 2,41-
6,40; p<0,001). Использование данной шкалы в еже-
дневной клинической практике поможет выявить па-
циентов с ФП, подверженных риску ССО, и назначить 
им антикоагулянт с доказанным благоприятным кар-
диоваскулярным профилем. 

Однако практикующим врачам очень важно пом-
нить, что из всех ПОАК наиболее убедительные дан-
ные в снижении сердечно-сосудистых рисков как у 
больных с синусовым ритмом и атеросклеротическим 
поражением артерий различных локализаций, так и 
при сочетанном течении ИБС и ФП имеются именно у 
ривароксабана. Результаты нескольких мета-анализов 
убедительно свидетельствуют о наличии у риварокса-
бана способности влиять на частоту развития ССО. 
Мета-анализ, выполненный K.H. Mak и соавт., включал 
138948 больных с разными нозологическим формами 
из 28 РКИ (в том числе, 6 с участием пациентов с ФП) 
и оценивал влияние нескольких антикоагулянтов (кси-
мелагатран, дабигатран, ривароксабан и апиксабан) 
на риск развития инфаркта миокарда (ИМ) или ост-
рого коронарного синдрома (ОКС) [20]. По результа-
там исследования было установлено, что в сравнении 
с компаратором риск развития ИМ/ОКС был выше у 
пациентов, принимавших дабигатран (ОШ 1,30; 
95%ДИ 1,04-1,63, р=0,021), в то время как назначе-
ние ривароксабана сопровождалось снижением риска 
возникновения ИМ/ОКС на на 22%, ОР 0,78, 95%ДИ 
0,69-0,89; p<0,001. Мета-анализ, выполненный S. 
Chatterjee и соавт., включал 53827 пациентов с раз-
ными нозологическим формами из 9 РКИ (в том 
числе, 1 с участием пациентов с ФП). Его результаты 
показали, что на фоне применения ривароксабана 
риск возникновения ИМ был статистически значимо 
ниже по сравнению с препаратами, использованными 
в контрольной группе (ОР 0,82; 95%ДИ 0,72-0,94; 
р=0,004) [21]. Мета-анализ Y.K. Loke и соавт. включал 
24410 пациентов из 27 РКИ, включая 4 исследования 
у пациентов с ФП. Полученные данные свидетель-
ствуют о том, что применение ривароксабана по 
сравнению с контрольной группой (плацебо, гепарин 
или АВК) было связано с более низким коронарным 
риском (ОР 0,8; 95% ДИ 0,72-0,93) [22]. 

Ривароксабан также способен оказывать протек-
тивное действие на сердечно-сосудистую систему и в 
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сравнении с варфарином. Данный эффект объясняется 
тем, что АВК подавляют не только активацию витамина 
К-зависимых факторов свертывания крови, но также 
и синтез целого ряда функциональных внепеченочных 
витамин К-зависимых белков, что сопровождается не-
желательными побочными эффектами. В частности, 
блокада К-зависимого матричного Gla-белка приводит 
к нарушению обмена кальция, следствием чего яв-
ляется системная кальцификация сосудов. К настоя-
щему моменту целый ряд исследований подтверждает 
наличие данной закономерности [23-25]. Например, 
в РКИ, выполненном J. Lee с соавт. [25], применение 
варфарина в сравнении с приемом ривароксабана у 
пациентов с ФП было статистически значимо ассоции-
ровано с увеличением общего объема атеросклеро-
тической бляшки (коэффициент регрессии 45,33; 
95%ДИ 9,15-81,52; р=0,015) и степенью ее кальци-
фикации (коэффициент регрессии β 24,25; 95%ДИ 
2,95-45,55; р=0,026), независимо от возраста, пола, 
индекса массы тела, наличия сопутствующих заболе-
ваний (АГ, сахарный диабет), исходного уровня ли-
пидов низкой плотности, курения в настоящее время, 
семейного анамнеза и приема статинов. Таким обра-
зом, у пациентов с ФП и установленным ССЗ, а также 
с высоким риском развития ССО, целесообразным 
представляется назначение ривароксабана, что может 
благоприятно влиять на прогноз данных больных. 

 
Антикоагулянтная терапия у пожилых  
пациентов с ФП и хронической болезнью почек 

Одним из заболеваний, достаточно часто сопут-
ствующих ФП, является хроническая болезнь почек 
(ХБП). В ряде популяционных исследований было по-
казано, что частота ФП повышается пропорционально 
ухудшению функции почек. Например, среди участни-
ков исследования REGARDS (n=26 917; популяцион-
ная когорта афроамериканцев и белых жителей США 
>45 лет) распространенность ФП составила 1% у лиц 
без ХБП, 2,8% – у пациентов с ХБП 1-2 стадии, 2,7% 
– при ХБП 3 стадии, 4,2% – при ХБП 4-5 стадии, а 
ОШ развития ФП, скорректированное по возрасту, расе 
и полу, составило 2,67 (95%ДИ 2,04-3,48), 1,68 
(95%ДИ 1,26-2,24) и 3,52 (95%ДИ 1,73-7,15), со-
ответственно [26]. В исследование ARIC было включено 
10328 пациентов, которые наблюдались в среднем в 
течение 10 лет [27], по итогам наблюдения развитие 
ФП было зарегистрировано у 788 пациентов (7,6%). 
После корректировки по таким факторам риска, как 
возраст, систолическое артериальное давление, индекс 
массы тела, сахарный диабет, ОР развития ФП при ХБП 
2, 3 и 4 стадий составил 1,29 (95%ДИ 1,05-1,58), 
1,70 (95%ДИ 1,31-2,20) и 3,41 (95%ДИ 2,18-5,32), 
соответственно, в сравнении с лицами без дисфункции 
почек. Кроме того, сочетанное течение ХБП и ФП со-

провождается повышением риска смерти на 66% в 
сравнении с пациентами с ФП без ХБП [28], при этом 
основными причинами были осложнения со стороны 
сердечно-сосудистой системы [29]. 

Следует подчеркнуть, что изначально только дизайн 
РКИ ROCKET AF с ривароксабаном предусматривал 
назначение специальной «почечной» дозировки пре-
парата при уровне клиренса креатинина <50 мл/мин. 
Данный подход не только позволил доказать эффек-
тивность и безопасность ривароксабана в когорте па-
циентов с ХБП, но и в дальнейшем, в условиях реаль-
ной клинической практики, обеспечить простой и 
удобный алгоритм подбора дозы этого препарата у 
больных с ХБП. Кроме того, в РКИ ROCKET AF была 
выделена группа больных (26,3%), у которых в тече-
ние исследования произошло снижение клиренса 
креатинина более, чем на 20% от исходного уровня, 
то есть было зарегистрировано ухудшение фильтра-
ционной функции почек [30]. Пациенты с ухудшением 
фильтрационной функции почек в сравнении с боль-
ными с сохраненной функцией почек имели повы-
шенный риск сосудистой смерти (ОР 1,47; 95%ДИ 
1,05-2,06; р=0,026), комбинированной конечной 
точки, включавшей инсульт, системные эмболии, со-
судистую смерть и ИМ (ОР 1,40; 95%ДИ 1,13-1,73; 
р=0,0023), а также смерти от всех причин (ОР 1,49; 
95%ДИ 1,12-1,98; р=0,0067), при этом различия по 
частоте кровотечений не было. 

Представленные выше данные подтверждают по-
явившиеся в последние годы сообщения о негативном 
влиянии варфарина на почечную функцию. Более того, 
в клиническую практику был введен термин «варфа-
рин-ассоциированная нефропатия», под которой под-
разумевают увеличение уровня креатинина ≥0,3 
мг/дл (≥26,535 мкмоль/л) при повышении в преде-
лах недели после повышения МНО>3 без очевидных 
признаков кровотечения [31]. Среди основных причин 
ее развития рассматриваются геморрагическое по-
вреждение почечных канальцев с последующим раз-
витием их некроза, и нарушение обмена кальция, при-
водящее к кальцификации почечных артерий [32,33]. 

Преимущество ПОАК в сравнении с варфарином в 
отношении влияния на почечную функцию было под-
тверждено исследованием X. Yao c соавт., целью ко-
торого было сравнение влияния четырех ОАК (апик-
сабан, дабигатран, ривароксабан и варфарин) на 
следующие почечные исходы: снижение расчетной 
скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) на ≥30%, 
удвоение уровня креатинина сыворотки крови, острое 
повреждение почек (ОПП) и развитие терминальной 
ХБП [34]. В анализ было включено 9769 пациентов с 
ФП, которые начали принимать один из ОАК с 1 ок-
тября 2010 г. по 30 апреля 2016 г. Длительность на-
блюдения составила 2 года. Объединенный анализ 
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влияния ПОАК на изучаемые почечные показатели 
установил, что их прием уменьшает риск снижения 
рСКФ на ≥30% (ОР 0,77; 95%ДИ 0,66-0,89; p 
<0,001), удвоения креатинина (ОР 0,62; 95%ДИ 
0,40-0,95; p=0,03) и ОПП (ОР 0,68; 95%ДИ 0,58-
0,81; p<0,001) по сравнению с варфарином. Однако 
сопоставление каждого из прямых ОАК с варфарином 
показало, что ривароксабан обладал максимальным 
протекторным действием на почечную функцию: на 
фоне его приема преимущество было установлено по 
трем из четырех изучаемых параметров (снижение 
рСКФ≥30%, удвоение креатинина в сыворотке и 
ОПП). При этом дабигатран ассоциировался с более 
низким риском снижения рСКФ и ОПП на ≥30, а апик-
сабан не имел статистически значимой связи ни с од-
ним из почечных исходов. 

Следовательно, учитывая накопленные к настоя-
щему времени данные о результатах применения ри-
вароксабана у пациентов  с ФП и ухудшением фильт-
рационной функции почек у пациентов с ХБП 
целесообразно рассмотреть применение риварокса-
бана. Эти результаты отражены в рекомендациях АСС 
по ФП (2019) [35]. 

 
Антикоагулянтная терапия у пожилых пациентов  
с ФП и когнитивной дифункцией 

У лиц пожилого возраста достаточно часто вы-
является когнитивная дисфункция разной степени вы-
раженности. Кроме того, ФП является независимым 
предиктором развития  когнитивной дисфункции и 
деменции, что подтверждено данными многочислен-
ных исследований [36,37]. Механизмы развития ког-
нитивных нарушений, формирующихся на фоне ФП, 
включают изменение гемодинамики, приводящее к 
гипоперфузии головного мозга, активацию процессов 
воспаления сосудистой стенки, бессимптомную це-
ребральную ишемию вследствие субклинических мик-
роэмболий, а также частое сочетание ФП с АГ, сердеч-
ной недостаточностью, сахарным диабетом и 
перенесенным инсультом [38]. Наличие когнитивной 
дисфункции и деменции у пациентов с ФП снижает 
вероятность успешной терапии вследствие забывчи-
вости и, следовательно, ведет к низкой привержен-
ности к приему рекомендованных лекарственных пре-
паратов, что было установлено в ряде исследований 
[39,40]. Эти особенности пожилых пациентов с ког-
нитивной дисфункцией необходимо учитывать при 
выборе антикоагулянта. Однократный режим дозиро-
вания ривароксабана может повысить приверженность 
пожилых пациентов с ФП к лечению, а календарная 
упаковка помогает как не пропустить очередной прием 
данного препарата, так и не принять его дважды в 
течение суток. Учитывая то, что высокая привержен-
ность пациентов с ФП антикоагулянтному лечению яв-

ляется необходимым условием эффективной и без-
опасной профилактики инсульта и системных ТЭО, на-
личие данных возможностей является чрезвычайно 
важным для улучшения прогноза больных данного 
профиля. 

 
Заключение 

В течение последних десятилетий отмечается не-
уклонный рост заболеваемости ФП, что обусловлено 
увеличением продолжительности жизни населения в 
большинстве стран мира, а также широкой распро-
страненностью факторов риска развития данной арит-
мии. Соответственно, нарастает и частота наиболее 
грозных осложнений ФП – инсультов и системных 
ТЭО. Ситуацию усугубляет и достаточно высокая встре-
чаемость бессимптомных форм ФП, что не только 
значительно затрудняет верификацию диагноза, но и 
ухудшает прогноз таких больных. Обновленная версия 
рекомендаций Европейского общества кардиологов, 
опубликованная в августе 2020 г., рассматривает ве-
дение пациентов с ФП с точки зрения холистического 
подхода, и содержит ответы на целый ряд вопросов 
по диагностике и лечению данного контингента боль-
ных. В частности, рекомендации констатируют, что уро-
вень риска кровотечений не должен сам по себе влиять 
на принятие решения о начале антикоагулянтной те-
рапии для профилактики инсульта. В случае высокого 
риска развития геморрагических осложнений необхо-
димо выявлять и модифицировать факторы, способ-
ствующие их возникновению. Выбор конкретного ан-
тикоагулянта должен основываться на наличии 
серьезной доказательной базы, полученной как при 
проведении рандомизированных клинических иссле-
дований, так и в условиях ежедневной клинической 
практики. Кроме того, у каждого из лекарственных 
средств должна быть серьезная доказательная база в 
отношении таких сложных подгрупп пациентов, как 
пожилые лица, больные с высоким риском ССО, сни-
женной почечной функцией, наличием когнитивных 
нарушений. Все эти факторы должны быть учтены при 
выборе конкретного антикоагулянтного препарата. 
Оральный антикоагулянт прямого действия риварок-
сабан показал преимущества по эффективности и без-
опасности в сравнении с варфарином в отношении 
таких сложных с точки зрения длительного ведения 
групп пациентов, как пожилые больные, имеющие 
большое количество сопутствующих заболеваний – 
ИБС или высокий риск развития ССО, заболевания пе-
риферических артерий, ХБП. Кроме того, однократ-
ный режим дозирования и календарная упаковка спо-
собны повысить приверженность к лечению 
ривароксабаном даже у пациентов с ФП и когнитив-
ными нарушениями, и, следовательно, улучшить их 
прогноз. 
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