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Цель. Оценить особенности приема антикоагулянтной терапии (АКТ) у пациентов с кардиоэмболическим (КЭ) подтипом ишемического инсульта (ИИ) 
и фибрилляцией предсердий (ФП), госпитализированных в сосудистый центр.
Материал и методы. Проведено одномоментное исследование на базе сосудистого центра ГБУЗ "ММНКЦ им. С. П. Боткина" г. Москвы с апреля 2022 г. 
по апрель 2023 г. В исследование включены пациенты старше 18 лет с подтвержденным КЭ подтипом ИИ и ФП, поступившие в течение первых 12 ч 
от начала симптомов и принимавшие антикоагулянты более 1 мес. до госпитализации. Не включались пациенты с геморрагическим и другими, кроме КЭ, 
подтипами ИИ, отсутствием данных о приеме антикоагулянтов или отказавшиеся от участия в исследовании.
Результаты. Из 1038 пациентов с ИИ у 215 (20,7%) выявлен КЭ подтип на фоне ФП. Более половины из них (109 человек) не принимали АКТ на момент 
ИИ. В исследование включены 106 пациентов, принимавших антикоагулянты на амбулаторном этапе: ривароксабан (n=56), апиксабан (n=30), даби-
гатрана этексилат (n=11), варфарин (n=9). Средний возраст пациентов составил 77,8 лет, средний балл по шкале CHA2DS2-VASc — 6. У 33,9% больных дозы 
прямых пероральных антикоагулянтов не соответствовали клиническим рекомендациям (например, выявлено необоснованное снижение дозы риварокса-
бана и апиксабана). Средняя оценка тяжести инсульта по шкале NIHSS составила 7 баллов, госпитальная летальность достигла 
30,2%. Высокая смертность связана с тяжёлым течением инсульта (у половины пациентов >8 баллов по NIHSS) и высокой 
частотой коморбидных состояний: гипертоническая болезнь — 95,2% случаев, хроническая сердечная недостаточность — 
60,4%, сахарный диабет 2 типа — 30,1%, перенесённый инфаркт миокарда — 37,7%.
Заключение. Высокая частота ИИ на фоне проводимой АКТ подчёркивает необходимость рутинного мониторинга концен-
трации прямых пероральных антикоагулянтов в крови, регулярной оценки приверженности лечению и систематического ин-
формирования пациентов и их родственников о важности соблюдения режима приёма препаратов.
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Aim. To evaluate the characteristics of anticoagulant therapy (ACT) use in patients with cardioembolic (CE) subtype ischemic stroke (IS) and atrial fibrillation (AF) 
hospitalized in a specialized vascular center.
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Вместе с тем КЭ ИИ имеют место и у привержен-
ных пациентов с терапевтическим уровнем мини-
мальной концентрации антикоагулянта в плазме 
крови. Это представляется значимой проблемой, 
поскольку смена антикоагулянта или добавление ан-
тиагрегантов не снижает риск повторного инсульта 
и в настоящий момент не существует регламентирую-
щих документов для таких случаев [11].

Цель исследования — оценить особенности приё-
ма АКТ у пациентов с КЭ подтипом ИИ и ФП, госпита-
лизированных в сосудистый центр. 

Материал и методы

Одномоментное исследование проводилось на 
базе сосудистого центра ГБУЗ "ГКБ им. С. П. Боткина" 
г. Москвы в период с 1 апреля 2022 г. по 1 апреля 
2023 г. В исследование включены пациенты с ФП 
и КЭ подтипом ИИ, развившимся на фоне приема 
АКТ (рис.).

Критерии включения:
• возраст старше 18 лет;
• пациенты с критериями КЭ подтипа ИИ; 
• наличие ФП, подтвержденное медицинской до-

кументацией; 
• поступление в стационар в течение первых 12 ч 

после появления симптомов ИИ;
• приём АКТ на протяжении >1 мес. до момента 

госпитализации;
• подписанное информированное согласие на 

участие в исследовании, а также на публикацию пер-
сональных данных, полученных в ходе исследования, 
в научных целях, в порядке, установленном законо-
дательством Российской Федерации о персональных 
данных.

Введение

Фибрилляция предсердий (ФП) — наиболее рас-
пространённая аритмия, одним из самых серьёз-
ных осложнений которой является кардиоэмболиче-
ский (КЭ) подтип ишемического инсульта (ИИ). На 
долю ФП приходится от 20 до 30% всех ИИ, которые 
связаны с повышенным риском летального исхода 
и большей вероятностью инвалидизации по сравне-
нию с инсультами другой этиологии [1].

Прямые пероральные антикоагулянты (ПОАК) 
и антагонисты витамина К (АВК) доказали эффектив-
ность в профилактике инсульта и системной эмболии 
у пациентов с ФП. Эффективность ПОАК, таких как 
апиксабан, дабигатран, ривароксабан и эдоксабан, 
установлена в ходе четырёх ключевых рандомизиро-
ванных контролируемых исследований, которые под-
твердили их не меньшую эффективность по сравне-
нию с АВК в профилактике инсульта и системной эм-
болии у пациентов с ФП [2-5].

Несмотря на достижения антикоагулянтной тера-
пии (АКТ) в профилактике тромбоэмболических ос-
ложнений при ФП, ~20% пациентов переносят КЭ ИИ 
на фоне приёма антикоагулянтов [6, 7]. Согласно дан-
ным литературы и клинической практики, эта пробле-
ма преимущественно связана с низкой привержен-
ностью лечению и снижением концентрации антико-
агулянта в плазме [8]. Наиболее распространёнными 
причинами недостаточной приверженности лечению 
являются забывчивость пациента, недоверие к реко-
мендациям врача, высокая стоимость препарата, опас-
ность кровотечения, недостаточная осведомлённость 
[9]. Определение концентрации ПОАК при поступле-
нии в стационар не внедрена в рутинную практику, по-
этому специальные коагулологические тесты выполня-
ют лишь у четверти пациентов с ИИ [10].

Антикоагулянты у пациентов с кардиоэмболическим инсультом 
Anticoagulants in patients with cardioembolic stroke

Material and methods. A cross- sectional study was conducted at the Vascular Center of Botkin City Clinical Hospital from April 2022 to April 2023. Adults (≥18 years) 
with confirmed CE-subtype IS and documented AF, presenting within 12 hours of symptom onset and receiving anticoagulants for over one month prior to admission, were 
eligible. Patients with hemorrhagic stroke or non- CE IS subtypes, those lacking data on anticoagulant use, or those who declined to participate were excluded.
Results. Among 1.038 patients with IS, 215 (20.7%) were diagnosed with the CE subtype in the setting of AF. More than half (n=109) were not receiving ACT 
at the time of stroke onset. A total of 106 patients who had been on outpatient ACT were included; rivaroxaban (n=56), apixaban (n=30), dabigatran etexilate 
(n=11), and warfarin (n=9). The mean patient age was 77.8 years, with an average CHA2DS2-VASc score of 6. In 33.9% of patients, the prescribed doses of direct 
oral anticoagulant (DOAC) did not correspond to clinical guidelines (e.g., unjustified dose reductions of rivaroxaban and apixaban were identified). The median 
National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) score at admission was 7, and in-hospital mortality reached 30.2%. Elevated mortality was associated with severe 
stroke presentation (NIHSS score > 8 in half of the patients) and a high burden of comorbidities: hypertension in 95.2%, chronic heart failure in 60.4%, type 2 diabetes 
mellitus in 30.1%, and prior myocardial infarction in 37.7% of patients.
Conclusion. The high incidence of IS despite ongoing anticoagulation highlights the need for routine monitoring of DOAC plasma levels, regular assessment 
of treatment adherence, and systematic education of patients and their families regarding the importance of strict adherence to prescribed anticoagulant regimens.

Keywords: cardioembolic subtype, atrial fibrillation, anticoagulant therapy, ischemic stroke, direct oral anticoagulants.

For citation: Naryshkina E. A., Chashkina M. I., Zadykyan E. S., Kurbanalieva N. K., Zakaryan E. M., Serova M. V., Andreev D. A., Komarova A. G., Eroshkin K. E., 
Kulesh A. A., Sychev D. A. Anticoagulant therapy in patients with cardioembolic subtype of ischemic stroke and atrial fibrillation. Rational Pharmacotherapy in Cardiology. 
2025;21(2):149-154. DOI: 10.20996/1819-6446-2025-3173. EDN FNSTIA

*Corresponding Author (Автор, ответственный за переписку): kata-ryna@yandex.ru

Received/Поступила: 03.03.2025
Review received/Рецензия получена: 08.04.2025
Accepted/Принята в печать: 21.04.2025



Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2025;21(2) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2025;21(2) 151

 

Критерии невключения пациентов: 
• геморрагический тип инсульта;
• другие подтипы ИИ;
• отсутствие данных о приёме антикоагулянтов 

(варфарин, прямые пероральные антикоагулянты);
• отказ пациента от участия в исследовании.
Диагноз КЭ инсульта устанавливался в соответ-

ствии с текущими клиническими рекомендациями 1, 
оценка тяжести инсульта осуществлялась по шкале 
Национального института здоровья (NIH Stroke Scale/
Score, NIHSS). В зависимости от тяжести инсульта па-
циенты были разделены на 5 групп. 

Наличие ФП подтверждалось данными элек-
трокардиограммы на догоспитальном и госпиталь-
ном этапах, системы Единой медицинской инфо-
рмационно- аналитической системы (ЕМИАС) и вы-
писных эпикризов. Факт приёма АКТ устанавливался 
на основании данных, полученных при прямом опро-
се пациентов и/или их ближайших родственников 
и подтверждённых данными ЕМИАС. 

При поступлении всем пациентам проводились: 
— лабораторные исследования: клинический ана-

лиз крови и мочи, биохимический анализ крови, ко-
агулограмма с использованием общепринятых ру-
тинных методов на анализаторах Beckman Coulter;

— инструментальные исследования: компьютер-
ная томография головного мозга с последующей 
оценкой по шкале Alberta Stroke Program Early CT Score 
(ASPECTS), магнитно- резонансная томография го-
ловного мозга, дуплексное сканирование брахио-
цефальных артерий, эхокардиография. При нали-
чии показаний выполняли инвазивные процедуры: 
1  ID: 814_1 Ишемический инсульт и транзиторная ишемическая атака: кли-

нические рекомендации. 2024 Доступно на: https://cr.minzdrav.gov.ru/
preview-cr/814_1.

церебральную ангиографию, тромбэктомию из це-
ребральных артерий или тромбаспирацию, а также 
внутривенный тромболизис. В соответствии с кри-
териями невключения пациентов с другим типом 
и подтипом ИИ не включали в исследование. 

Для оценки риска тромбоэмболических ослож-
нений использовали шкалу оценки риска инсуль-
та и системной тромбоэмболии у пациентов с ФП 
CHA2DS2-VASc, оценки риска кровотечений — шка-
лу HAS-BLED. Расчёт скорости клубочковой фильтра-
ции (рСКФ) выполняли по формуле Chronic Kidney 
Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI), а также 
с использованием формулы Кокрофта—Голта для до-
полнительной оценки состояния функции почек [1].

Исследование одобрено локальным этическим ко-
митетом Российской Медицинской академии непре-
рывного профессионального образования (выписка 
из Протокола № 18 заседания от 13 декабря 2022 г.).

Статистический анализ
Статистический анализ проводили с использо-

ванием программы StatTech v. 4.2.7 (ООО "Статтех", 
Россия). Количественные показатели оценивали на 
предмет соответствия нормальному распределе-
нию с помощью критерия Колмогорова–Смирнова. 
Количественные показатели, имеющие нормаль-
ное распределение, описывали с помощью сред-
них арифметических величин (M) и стандартных от-
клонений (SD), границ 95% доверительного интер-
вала (95% ДИ). В случае отсутствия нормального 
распределения количественные данные описыва-
ли с по мощью медианы (Me) и нижнего и верхнего 
квартилей (Q1–Q3). Категориальные данные пред-
ставлены с указанием абсолютных значений и про-
центных долей. 95% ДИ для процентных долей рас-
считывали по методу Клоппера–Пирсона.

Антикоагулянты у пациентов с кардиоэмболическим инсультом 
Anticoagulants in patients with cardioembolic stroke

Рисунок. Алгоритм включения пациентов в исследование. 
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Результаты

Клинико- демографическая характеристика 
пациентов

Проанализированы данные всех пациентов, го-
спитализированных с ИИ, из них отобраны больные 
с ФП и КЭ подтипом ИИ. Включали пациентов, при-
нимавших АКТ на амбулаторном этапе. 

Критериям включения соответствовали 106 (49,3%) 
больных. Основные клинико- демогра фи ческие ха-
рактеристики представлены в табл. 1.

Функция почек 
Величины рСКФ представлены в табл. 2.
Антикоагулянтная терапия
Сведения о факте, дозе и времени последнего 

приёма ПОАК получены при непосредственном кон-
такте с пациентом в 53 (50%) случаях. При отсут-
ствии речевого контакта информация получена от 
родственников — в 37 (35%) случаях и из ЕМИАС — 
в 16 (15%) случаях. 

На догоспитальном этапе АКТ принимали 106 па-
циентов: дабигатрана этексилат — 11, апиксабан — 30, 
ривароксабан — 56, варфарин — 9 пациентов. Медиана 
длительности приёма ПОАК составила 15 [1; 132] мес.

У 33,9% пациентов принимаемые дозы ПОАК 
не соответствовали клиническим рекомендациям: 
ривароксабан 15 мг 1 раз в день (n=15), апикса-
бан 2,5 мг 2 раза в день (n=12), дабигатран 110 мг 
2 раза в день при сохранённой почечной функции 
(n=4), апиксабан 2,5 мг 1 раз в день (n=2), апик-
сабан 5 мг 1 раз в день (n=1), ривароксабан 10 мг 
1 раз в день (n=2).

Тяжесть инсульта и исходы
Тяжесть инсульта оценивали по шкале NIHSS, дан-

ные представлены в табл. 3. Средняя оценка тяжести 
инсульта по NIHSS составила 7 баллов [1; 28]. 

Нескольким пациентам проведена тромбэктомия 
(n=25, 23,5%) и тромболизис (n=2, 3%).

Обсуждение

Исследование продемонстрировало высокую рас-
пространённость КЭ подтипа в общей структуре ИИ — 
показатель составил 20%. Половина пациентов с КЭ 
инсультом и ФП не принимали АКТ, несмотря на име-
ющиеся показания.

По данным российских регистров по острому на-
рушению мозгового кровообращения (ОНМК), на 
долю ИИ приходится от 75% ("Регион", "Регион- М") 
[12, 13] до 80% (регистр инсульта в Республике 
Коми за 15 лет) [14]. Согласно анализу 29 770 случа-
ев ОНМК в 8 регионах России, КЭ подтип составляет 
~20% случаев в структуре всех ИИ [15].

По данным регионального регистра КЭ инсульта 
Е. В. Тавлуевой и соавт. [16], включившему 114 па-
циентов с КЭ подтипом, только 26,3% пациентов 
с ФП получали АКТ до госпитализации, среди них 
70% принимали ПОАК, 30% — варфарин. Схожие 
данные получены по результатам международных 
регистров. Так, согласно исследованию GARFIELD-
AF, только 21,8% пациентов с ФП и ИИ принимали 
ПОАК [17]. М. Grymonprez и соавт. продемонстри-
ровали, что через год после назначения АКТ 10% 
пациентов с ФП и ИИ не придерживались терапии, 
через 5 лет — 25% [18].

Результаты метаанализа пациентов с ФП, перенёс-
ших КЭ на фоне АКТ, демонстрируют рост частоты на-
значения ПОАК среди пациентов с ФП с 0% в 2010 г. 
до 45% в 2018 г., (95% ДИ 0,45-0,46); использова-
ние АВК снизилось с 42% (95% ДИI 0,22-0,65) до 
32% (95% ДИ 0,32-0,32) [11]. Частота ИИ на фоне 
ПОАК варьировала от 20,1% (данные многоцен-
трового исследования в Корее и Японии) до 36% 
(ретроспективное многоцентровое исследование 
в Европейских странах). Согласно опубликованным 
данным, приверженность лечению ("доля покрытых 
дней" (PDC) ≥80%) достигалась лишь у 47,5% паци-
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Таблица 1.  Клинико- демографическая характеристика 
пациентов (n=106)

Характеристика Значение
Возраст, годы, M±SD 77,8±9,7
Мужчины/Женщины, n (%) 35/71 

(33/67)
Сопутствующие заболевания

Хроническая сердечная недостаточность, n (%) 64 (60,4)
Сахарный диабет 2 типа, n (%) 32 (30,1)
Перенесенный инфаркт миокарда, n (%) 40 (37,7)
Гипертоническая болезнь, n (%) 101 (95,2)
Риск по шкале CHA2DS2-VASc, балл, Me [Q1;Q3] 6 [2;9]
Риск по шкале HAS-BLED, балл, Ме [Q1;Q3] 3 [2;5]

Таблица 2.  Расчётная скорость клубочковой фильтрации 
(рСКФ)

Параметр Значение
рСКФ CKD-EPI (мл/мин/1,73 м2)

>60, n (%) 41 (38,7)
30-59, n (%) 58 (54,7)
15-29, n (%) 6 (5,6)
<15, n (%) 1 (0,9)

рСКФ по Кокрофту–Голту
>50, n (%) 62 (58,5)
15-49, n (%) 43 (40,6)
<15, n (%) 1 (0,9)

Таблица 3. Тяжесть инсульта по шкале NIHSS и исходы

Тяжесть инсульта по NIHSS, баллы n (%)
1 (0-3 баллов) 25 (23,6)
2 (4-7 баллов) 22 (20,8)
3 (8-15 баллов) 31 (29,2)
4 (16-24 балла) 24 (22,6)
5 (>25 баллов) 4 (3,8)
Смерть во время госпитализации 32 (30,2)
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Возможности объективной оценки эффективно-
сти АКТ ограничены в связи с отсутствием контроля 
концентраций ПОАК в плазме крови у исследуемой 
популяции. По данным международных многоцен-
тровых исследований, специальные коагулологиче-
ские тесты выполняют при поступлении только у чет-
верти пациентов. Субанализ исследования RE-LY 
продемонстрировал, что концентрации дабигатра-
на <28 нг/мл (при дозе 110 мг) и <50 нг/мл (при 
дозе 150 мг) сопровождались повышением частоты 
инсульта (4,5-6,9 случая на 100 пациенто-лет), тог-
да как более высокие уровни (<2 случаев на 100 па-
циенто-лет) ассоциировались со снижением риска 
инсульта [20]. Согласно данным мультицентрового 
регистра острого инсульта RASUNOA, концентрации 
ПОАК при поступлении были ниже ожидаемого ми-
нимального уровня у 25% пациентов [10]. Сходные 
результаты получены в одноцентровом регистре, где 
низкие плазменные концентрации ПОАК выявлены 
у 27,7% пациентов с ИИ при поступлении [21].

Ограничения исследования 
Исследование проводилось на базе одного сосу-

дистого центра, что ограничивает общую примени-
мость полученных результатов. В исследовании так-
же не рассматривали такие факторы, как генетиче-
ская предрасположенность к тромбоэмболическим 
осложнениям. 

Заключение

Около половины пациентов с КЭ подтипом ИИ 
и ФП принимали АКТ, при этом 33,9% пациентов 
получали дозы ПОАК, не соответствующие текущим 
клиническим рекомендациям. Высокая частота ИИ на 
фоне проводимой АКТ подчёркивает необходимость 
рутинного мониторинга концентрации ПОАК в крови, 
регулярной оценки приверженности лечению и си-
стематического информирования пациентов и их 
родственников о важности соблюдения режима при-
ёма препаратов.
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ентов, принимающих ПОАК, по данным электронной 
медицинской базы данных США, и у 66,6% пациен-
тов в популяционном исследовании во Франции [11].

Наряду с недостаточным применением АКТ об-
ращают на себя внимание полученные данные о не-
правильном режиме дозирования препаратов — 
33,9% пациентов получали ПОАК в дозах, не соот-
ветствующих текущим клиническим рекомендациям 
(например, ривароксабан 15 мг один раз в сутки 
или апиксабан 2,5 мг дважды в сутки без надлежа-
щих критериев для снижения дозы). По данным ре-
гионального регистра КЭ инсульта Е. В. Тавлуевой 
и соавт., среди пациентов, принимавших ПОАК до 
госпитализации, у 71,4% доза была сниженной 
[16]. В исследовании RENO-EXTEND, посвящённому 
изучению причин и факторов риска инсульта у па-
циентов с ФП, получавших ПОАК (n=713), сниже-
ние дозы off-label коррелировало с повышением го-
довой частоты тромбоэмболических осложнений до 
13,4%, что существенно выше показателей, полу-
ченных в ключевых рандомизированных клиниче-
ских исследованиях [2, 4, 19]. Ошибки в дозирова-
нии наиболее часто совершались у пожилых паци-
ентов и при расчёте СКФ. 

Летальность по результатам проведённого иссле-
дования достигла 30,2%, что существенно превыша-
ет показатели смертности от ИИ в отделении невро-
логии сосудистого центра "ММНКЦ им. С. П. Боткина" 
за 2021-2023 гг. (10,4-11,8%) и выше данных оте-
чественных регистров "РЕГИОН-Москва" (900 па-
циентов с ОНМК, 2012-2017 гг.), где госпитальная 
летальность достигала 24%, и "РЕГИОН" (170 па-
циентов, 2014 г.), в котором летальность в течение 
1,5-2 лет составила 21,8% [12, 13]. По данным ме-
таанализа S. Yaghi и соавт. [19], летальность при ин-
сультах на фоне АКТ регистрируется на уровне 20%. 
Высокая смертность в проведенном исследовании 
может быть связана с тяжестью инсульта (у полови-
ны пациентов более 8 баллов по NIHSS) и высокой 
коморбидностью. Так, у подавляющего большинства 
пациентов диагностирована артериальная гипертен-
зия, высоко распространены хроническая болезнь 
почек (ХБП) (54,7%) и сахарный диабет (СД) 2 типа 
(30,1%), что согласуется с результатами российско-
го регионального регистра (23,7 и 27,2%, соответ-
ственно) [16] и данными метаанализа S. Yaghi и со-
авт. (ХБП у 28-35%, СД 2 типа у 25-30%) [19]. 
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