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Профилактика инсульта у пациентов с фибрилляцией 
предсердий в клинической практике: эффективность 
и безопасность антикоагулянтной терапии

Цель Оценка частоты назначения антикоагулянтной терапии (АКТ) при  фибрилляции предсердий 
(ФП), изучение влияния длительной антитромботической терапии (АТТ) на функцию почек.

Материал и методы Ввиду высокой медицинской и социальной значимости ФП в настоящее время большое внимание 
уделяется изучению правильности назначения АКТ при ФП в клинической практике. Проведен 
ретроспективный анализ 776 историй болезни стационарных больных с  ФП. Оценка влияния 
длительной АТТ на функцию почек изучена у 70 пациентов, имевших повторные госпитализации: 
25 больных, получавших лечение варфарином, 25 – прямыми пероральными антикоагулянтами 
(ПОАК), 20 – ацетилсалициловой кислотой (АСК).

Результаты В январе 2014 г. на догоспитальном этапе 74,3 % больных не получали АТТ, 14,7 % получали анти-
тромбоцитарные препараты и только 11 % пациентов принимали антикоагулянты. В стационаре 
в январе 2014 г. АКТ назначалась 74,3 % больных (58,6 % варфарин, 15,7 % ПОАК), 20,6 % получа-
ли антитромбоцитарные препараты, 5,1 % больных выписывались без АТТ. В январе 2019 г. число 
пациентов, получающих на догоспитальном этапе АКТ, увеличилось до 58,1 % (13,8 % – варфарин, 
44,3 % – ПОАК); 12 % пациентов принимали антитромбоцитарные препараты, 29,9 % не получали 
АТТ. Число пациентов, принимающих варфарин, в  стационаре увеличилось до  14,8 %, ПОАК  – 
до 70,6 % (ривароксабан – 33,4 %, апиксабан – 25,5 %, дабигатран – 11,7 %). Число пациентов, при-
нимающих антитромбоцитарные препараты, уменьшилось до  3,7 %, число пациентов без  АТТ 
сократилось до 10,9 %. Исходно не было статистически значимого различия по средней скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) в трех группах. За период наблюдения только в группе варфари-
на получено статистически значимое снижение СКФ по отношению к исходному. При сравнении 
СКФ в  трех группах на  завершающем этапе получено статистически значимое различие между 
средней СКФ в группе варфарина и группе ПОАК, в группе варфарина и группе АСК.

Заключение Среди назначаемых и принимаемых пациентами антикоагулянтов в настоящее время лидируют 
ПОАК, среди ПОАК наиболее часто назначаемым препаратом является ривароксабан. Темпы 
снижения СКФ на фоне терапии ПОАК более низкие, чем на фоне терапии варфарином. Несмотря 
на более низкие темпы снижения СКФ на фоне терапии АСК по сравнению с варфарином, АСК 
не показана для профилактики инсульта при ФП в связи с низкой эффективностью.
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Фибрилляция предсердий (ФП)  – самое частое нару-
шение ритма. Распространенность этой аритмии 

в популяции достигает 2–5 % [1, 2]. Крайне редко ФП яв-
ляется единственным заболеванием пациента, чаще всего 
она возникает на фоне другой патологии, такой как арте-
риальная гипертензия, ишемическая болезнь сердца, хро-

ническая сердечная недостаточность, хронические болез-
ни почек (ХБП), сахарный диабет [1–4]. ФП негативно 
влияет на  прогноз, ухудшая течение любой сопутствую-
щей ей патологии. Если говорить об  осложнениях ФП, 
прежде всего, следует назвать кардиоэмболические ин-
сульты. Согласно данным литературы, от 20 до 30 % ише-
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мических инсультов (ИИ) являются следствием эмбо-
лических осложнений ФП [1, 2, 5, 6]. Наличие ФП ас-
социируется c двукратным увеличением риска смерти 
от  сердечно-сосудистой патологии и  смерти по  любой 
причине [1, 2, 5]. Уменьшить риск развития тромбоэм-
болических осложнений и  улучшить прогноз позволяет 
своевременно назначенная и  грамотно подобранная ан-
тикоагулянтная терапия (АКТ) [7]. Варфарин уменьша-
ет риск развития инсульта при ФП на 64 % по сравнению 
с плацебо [2, 8, 9]. Появившиеся около 10 лет назад и ши-
роко вошедшие в  клиническую практику прямые перо-
ральные антикоагулянты (ПОАК) превзошли варфарин 
или были, как минимум, также эффективны и безопасны, 
как  варфарин в  ключевых рандомизированных клиниче-
ских исследованиях [1, 2, 5, 6, 9–17]. Прием антикоагу-
лянтов сопряжен с риском кровотечений [18]. Наиболее 
уязвима в  плане кровотечений на  фоне АКТ популяция 
пациентов, страдающих ФП в сочетании с ХБП, а также 
популяция пожилых пациентов [1]. Задача врача  – вы-
брать для  каждого пациента с  учетом его коморбидных 
состояний максимально эффективный и  безопасный ан-
тикоагулянт с оптимальным соотношением пользы и ри-
ска [7]. Ввиду высокой медицинской и  социальной зна-
чимости ФП в  настоящее время большое внимание уде-
ляется изучению правильности назначения АКТ при ФП 
в клинической практике [2, 4, 19, 20].

Цель исследования: оценка частоты назначения АКТ 
в  клинической практике пациентам, страдающим ФП, 
имеющим высокий риск развития ИИ и системных эмбо-
лий, а  также изучение влияния длительной антитромбо-
тической терапии (АТТ) на функцию почек.

Материал и методы
Проведен ретроспективный анализ за период с 1 янва-

ря 2014 г. по 31 января 2019 г. 776 историй болезни стаци-

онарных больных городского антиаритмического центра 
при СПб ГБУЗ «Городская Покровская больница», стра-
дающих неклапанной ФП и ФП на фоне клапанных поро-
ков сердца второго типа по  классификации EHRA [16]. 
Критерии включения: наличие ФП в  клиническом диа-
гнозе пациентов, верифицированной с  помощью 12-ка-
нальной записи электрокардиограммы (ЭКГ) или суточ-
ного мониторирования ЭКГ, возраст 18 лет и старше.

Для оценки влияния длительной АТТ на функцию по-
чек из 776 отобрано 70 пациентов, страдающих ФП и по-
стоянно принимающих антитромботические препараты 
для  профилактики ИИ и  системных эмболий (25  боль-
ных на  фоне терапии варфарином, 25  – на  фоне тера-
пии ПОАК и  20  – на  фоне терапии ацетилсалициловой 
кислотой – АСК), у которых за период с 1 января 2014 г. 
по 30 июня 2018 г. имелась как минимум одна госпитали-
зация в 2014 г. и не менее одной госпитализации в 2018 г., 
во  время которых определяли уровень креатинина, 
что позволяло рассчитать скорость клубочковой фильтра-
ции (СКФ) и проследить ее динамику. Риск развития ИИ 
оценивали по шкале CHA2DS2-VASc, риск кровотечений – 
по шкале HAS-BLED, СКФ – по формуле CKD-EPI, кли-
ренс креатинина (КК) – по формуле Кокрофта–Голта.

Статистическую обработку полученных данных осу-
ществляли с  использованием методов описательной ста-
тистики с помощью статистического пакета Statistica вер-
сии 10.0.

Результаты
Возрастной и гендерный состав нашей популяции па-

циентов представлены на  рис. 1. ФП  – удел старших воз-
растных групп. Средний возраст наших пациентов соста-
вил 67,5±12,3 года, 62 % были старше 65 лет, 37 % – старше 
75  лет. В  возрасте моложе 65  лет среди пациентов, стра-
дающих ФП, преобладали мужчины, в  возрасте от  65  до 
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Рисунок  1. Возрастной и гендерный состав больных с фибрилляцией предсердий
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84 лет число мужчин и женщин было сопоставимым, начи-
ная с 85 лет нашими пациентами были преимущественно 
женщины. Идиопатическая форма ФП встречалась ред-
ко, только у 0,9 % больных (рис. 2). Чаще всего ФП ассо-
циировалась с артериальной гипертензией (у 89,4 % боль-
ных). Вторая по частоте выявления коморбидная патоло-
гия – ХБП III–V стадии (у 48,2 % больных). Клинически 
подтвержденная ишемическая болезнь сердца зареги-
стрирована у 45,4 % больных, сахарный диабет – у 18,6 %, 
хроническая сердечная недостаточность со  сниженной 
фракцией выброса  – у  12,0 %, кардиомиопатии  – у  4,5 %. 
Большинство пациентов имели высокий риск развития 
ИИ и  системных эмболий (рис. 3, А). Средняя оценка 
риска по  шкале CHA2DS2-VASc составила 3,9±1,8  балла, 
при этом у каждого четвертого пациента риск был край-
не высок (≥6 баллов). Распределение пациентов в  зави-
симости от  оценок риска кровотечений представлено 
на рис. 3, Б. Средняя оценка риска кровотечений по шкале 
HAS-BLED равнялась 2,1±1,1 балла. Высокий риск кро-
вотечений (≥3 балла) зарегистрирован у 30,2 % больных.

По данным за январь 2014 г., среди пациентов, нужда-
ющихся в АКТ, на догоспитальном этапе 74,3 % не получа-
ли АТТ, 14,7 % получали антитромбоцитарные препара-
ты (АСК или клопидогрел либо их комбинацию), и толь-
ко 11,0 % пациентов принимали антикоагулянты (7,3 % 

ХБП – хроническая болезнь почек; ИБС – ишеми-
ческая болезнь сердца; ХСН – хроническая сердеч-
ная недостаточность; ФВ – фракция выброса.
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Рисунок  2. Распространенность коморбидных 
состояний при фибрилляции предсердий
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ПОАК – прямые пероральные антикоагулянты.
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варфарин, 3,7 % ПОАК; рис. 4). В  стационаре в  январе 
2014 г. АКТ назначалась и  рекомендовалась при  выпи-
ске 74,3 % больных (58,6 % –варфарин, 15,7 %  – ПОАК), 
20,6 % получали антитромбоцитарные препараты, 5,1 % 
больных выписывались без  АТТ. Выяснилось, что  боль-
ные, не  получавшие АТТ, были достоверно старше боль-
ных, получавших те или  иные антитромботические пре-
параты (средний возраст 76,1±14,0  и 68,6±12,9  года 
соответственно; р<0,05). Больные, получавшие антитром-
боцитарные препараты (средний возраст 71,2±14,1  го-
да), были достоверно (р=0,03) старше больных, полу-
чавших АКТ (средний возраст 66,6±12,3  года). Больные, 
получавшие антитромбоцитарные препараты, имели до-
стоверно более высокий риск развития ИИ (средняя 
оценка по шкале CHA2DS2-VASc 4,6±1,9 балла), чем боль-
ные, получавшие антикоагулянты (средняя оценка по шка-
ле CHA2DS2-VASc 3,7±1,8 балла; р=0,003). Риск развития 
ИИ у больных без АТТ был также высоким (3,7±0,9 бал-
ла) и  достоверно не  отличался от  риска у  больных, полу-
чавших АКТ (р=0,90). Таким образом, оказалось, что по-
жилые пациенты с высоким риском развития ИИ, нужда-
ющиеся в  АКТ, либо не  получали антикоагулянты, либо 
получали антитромбоцитарные препараты, протективные 
эффекты которых существенно ниже, чем у антикоагулян-
тов. При анализе причин отказа от назначения АКТ боль-

ным старших возрастных групп установлено, что ведущей 
причиной была невозможность на  амбулаторном этапе 
контролировать международное нормализованное отно-
шение (МНО) или приобретать дорогостоящие ПОАК.

В 2016 г. число больных с ФП, получающих в стациона-
ре антикоагулянты, увеличилось до 89,0 %, из них 48,9 % 
назначался варфарин, 40,1 % – ПОАК, 8,8 % получали ан-
титромбоцитарные препараты, 2,2 % больных не  получа-
ли АТТ, хотя она была показана.

В январе 2019 г. среди пациентов, нуждающихся в АКТ, 
на  догоспитальном этапе 58,1 % получали АКТ, из  них 
13,8 % – варфарин, 44,3 % – ПОАК (ривароксабан – 25,8 %, 
апиксабан  – 12,0 %, дабигатран  – 6,5 %), 12,0 % принима-
ли антитромбоцитарные препараты, 29,9 % не  получали 
АТТ (рис. 5). В  стационаре антикоагулянты были назна-
чены 85,4 % пациентов. Число пациентов, принимающих 
варфарин, увеличилось незначительно – до 14,8 %. Число 
пациентов, принимающих ПОАК, увеличилось до 70,6 % 
(ривароксабан – 33,4 %, апиксабан – 25,5 %, дабигатран – 
11,7 %). Число пациентов, принимающих антитромбоци-
тарные препараты, уменьшилось до  3,7 %, число пациен-
тов без АТТ сократилось до 10,9 %.

Учитывая важность оценки функции почек для  обес-
печения безопасности АКТ, у  всех больных определяли 
СКФ для  выявления ХБП и  оценки степени ее тяжести. 
Пациентам, нуждающимся в  АКТ, кроме СКФ рассчи-
тывали КК для  выбора показанного при  данном КК ан-

СКФ – скорость клубочковой фильтрации.

% 0,3

СКФ 44–30 мл/мин/1,73 м2

СКФ 29–15 мл/мин/1,73 м2

СКФ 89–60 мл/мин/1,73 м2

СКФ <15 мл/мин/1,73 м2

СКФ 59–45 мл/мин/1,73 м2

СКФ >90 мл/мин/1,73 м2

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
6,7

13,3

4,1

45,1

30,5

Рисунок  6. Распространенность нарушений функции 
почек у пациентов с фибрилляцией предсердий

%

Дабигатран
Антитромботические препараты

Ривароксабан

Без антитромботической терапии

Апиксабан

Варфарин
100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0
Антитромботическая

терапия
на догоспитальном

этапе

Антитромботическая
терапия

в стационаре

33,4

25,5
6,5

3,7

11,7

12

12

25,8

29,9

13,8

10,9

14,8

Рисунок  5. Частота назначаемости антитромботических 
препаратов пациентам с фибрилляцией предсердий 
на догоспитальном этапе и в стационаре в январе 2019 г.



58 ISSN 0022-9040. Кардиология. 2020;60(4). DOI: 10.18087/cardio.2020.4.n1023

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
тикоагулянта и его дозы [21]. СКФ ≥90 мл / мин / 1,73 м2 
имелась у  6,7 % больных, от  89 до  60 мл / мин / 1,73 м2  – 
у 45,1 %, от 59 до 45 мл / мин / 1,73 м2 (ХБП IIIа стадии) – 
у  30,5 % больных, от  44 до  30 мл / мин / 1,73 м2 (ХБП 
IIIб стадии) – у 13,3 %, от 29 до 15 мл / мин / 1,73 м2 (ХБП 
IV стадии) – у 4,1 % больных, <15 мл / мин / 1,73 м2 (ХБП 
V стадии) – у 0,3 % больных (рис. 6). Для анализа влияния 
длительной АТТ на функцию почек среди 776 пациентов 
отобрано 70. Из  них 25 получали варфарин, другие 25  – 
ПОАК (ривароксабан получали 60 %, дабигатран 36 %, 
апиксабан 4 %); 20 больных получали АСК. Группа АСК 
включена в исследование в связи с тем, что, к сожалению, 
АСК до сих пор, несмотря на отсутствие показаний, про-
должает назначаться в клинической практике для профи-
лактики ИИ и  системных эмболий пациентам, страдаю-
щим ФП. В связи с этим представлялось важным оценить 
ее влияние на СКФ.

Исходно различие групп по возрасту и СКФ было ста-
тистически незначимым. Средняя СКФ в  группе вар-
фарина исходно составила 63,7±14,7 мл / мин / 1,73 м2, 
в  группе ПОАК  – 63,8±21,2 мл / мин / 1,73 м2, в  груп-
пе АСК  – 62,4±17,2 мл / мин / 1,73 м2 (р>0,05). Сред-
ний возраст в  группе варфарина достигал 70,8±10,3  го-
да, в  группе ПОАК  – 69,6±10,6  года, в  группе АСК  – 
72,06±12,29  года (р>0,05). За  период наблюдения 
в  группе варфарина получено статистически более зна-
чимое снижение СКФ по отношению к исходному (сред-
няя СКФ 48,1±11,2 мл / мин / 1,73 м2; р<0,002), в  груп-
пе ПОАК средняя СКФ также была ниже исходной  – 
62,4±16,0 мл / мин / 1,73 м2, но  различие оказалось 
статистически незначимым; в  группе АСК средняя 
СКФ снизилась до  58,25±10,48 мл / мин / 1,73 м2, однако, 
как и в группе ПОАК, различие оказалось статистически 
незначимым. При сравнении СКФ в трех группах на завер-
шающем этапе получено статистически значимое разли-
чие между средней СКФ в группе варфарина и группе ПО-
АК (р=0,01), в группе варфарина и группе АСК (р=0,02). 
В  группе АСК имелась тенденция к  более выраженному 
снижению СКФ в динамике по сравнению с группой ПО-
АК, однако это различие не было статистически значимым.

Обсуждение
Полученные нами данные подтвердили результаты 

предыдущих российских эпидемиологических исследо-
ваний, выявивших большое число сопутствующих забо-
леваний у  пациентов, страдающих ФП. У  наших паци-
ентов обнаружено частое сочетание ФП и ХБП, в связи 
с  чем  возникает необходимость тщательного контро-
ля за функцией почек и выбора антикоагулянта, эффек-
тивность и  безопасность которого детально изучены 
у  пациентов с  сочетанием ФП и  ХБП. У  таких пациен-
тов важен регулярный контроль не только КК для свое-

временной коррекции АКТ при прогрессивном ухудше-
нии функции почек, но  и  СКФ для  оценки степени тя-
жести ХБП и  своевременного направления пациента 
к  нефрологу. В  нашей клинике пациентам, принимаю-
щим ПОАК, рекомендуемая частота оценки КК и, соот-
ветственно, СКФ определяется согласно рекомендаци-
ям по  использованию ПОАК Европейской ассоциации 
аритмологов [22]. Исходно у  всех пациентов перед на-
значением перорального антикоагулянта определяют-
ся СКФ и КК. При исходном КК >60 мл / мин и возрасте 
пациента <75 лет дальнейшее определение КК рекомен-
дуется ежегодно (в  возрасте ≥75  лет  – не  реже одного 
раза в 6 мес). При КК ≤ 60 мл / мин очередная дата опре-
деления КК рассчитывается по формуле: КК:10 [22].

Приход в клиническую практику ПОАК изменил па-
радигму АКТ для  профилактики ИИ и  системных эм-
болий при ФП. Удобство приема ПОАК, отсутствие не-
обходимости регулярного контроля параметров свер-
тывающей системы, эффективность и  безопасность 
препаратов позволили существенно улучшить профи-
лактику ИИ и системных эмболий при ФП и увеличить 
число пациентов, принимающих антикоагулянты. Наше 
исследование продемонстрировало увеличение за  5  лет 
(с января 2014 г. по январь 2019 г.) частоты приема паци-
ентами антикоагулянтов на догоспитальном этапе с 11 до 
58,1 %, в  стационаре  – с  74,3 до  85,4 %. В  то  же время 
по-прежнему сохраняется небольшой процент пациен-
тов, принимающих для профилактики ИИ и системных 
эмболий АСК, хотя она, согласно современным наци-
ональным и  международным рекомендациям, не  пока-
зана. Самые пожилые, а  соответственно, и  самые уязви-
мые в плане ИИ пациенты порой не получают АКТ. Врач, 
не назначивший пациенту без достаточных на то основа-
ний АКТ при ФП и мотивирующий отказ от назначения 
только преклонным возрастом пациента, сознательно 
подвергает его риску развития инвалидизирующего ИИ 
и  преждевременной смерти. Применение у  пациентов 
старших возрастных групп ПОАК позволяет надежно за-
щитить их от ИИ без увеличения риска развития внутри-
черепных кровотечений [1].

В  настоящее время большое число пациентов 
как  на  догоспитальном этапе, так и  в  стационаре при-
нимают ПОАК. Частота назначения варфарина в  ста-
ционаре снизилась с  58,6 % в  2014 г. до  14,8 % в  2019 г. 
Среди ПОАК лидирующая позиция как  по  частоте на-
значения в  стационаре, так и  по  приему пациентами 
на  догоспитальном этапе принадлежит ривароксаба-
ну. Прежде всего, это обусловлено тем, что  эффектив-
ность и безопасность ривароксабана по сравнению с вар-
фарином при ФП в исследовании ROCKET AF изучены 
в популяции пациентов с высоким риском развития ИИ 
и системных эмболий; эти пациенты по своим клиничес-
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ким характеристикам максимально приближаются к  ре-
альной российской клинической практике. Так, сред-
няя оценка риска развития ИИ и  системных эмболий 
по шкале CHADS2 в исследовании ROCKET AF состави-
ла 3,5 балла, у больных нашей популяции – 3,9 балла (рас-
чет по шкале CHA2DS2-VASc). В связи с высокой вероят-
ностью получить ожидаемый клинический эффект вра-
чу комфортнее работать с  препаратом, эффективность 
и безопасность которого изучены в рандомизированных 
клинических исследованиях у  пациентов с  риском исхо-
дов, сопоставимым с рисками курируемых им пациентов.

На выбор препарата не только врачами, но и пациен-
тами, существенно влияют кратность его приема и  про-
стота схемы назначения. Среди зарегистрированных 
в Российской Федерации ПОАК только ривароксабан на-
значается один раз в сутки, что позволяет повысить при-
верженность к  терапии, особенно у  пациентов старших 
возрастных групп.

Учитывая распространенность сочетанной патоло-
гии ФП и ХБП той или иной степени, которая в послед-
ние годы прогрессивно увеличивается не  только в  Рос-
сии, но и в целом в мире, при назначении АКТ такой ка-
тегории больных важно ориентироваться на имеющуюся 
доказательную базу эффективности и  безопасности пре-
паратов [21]. Исследование ROCKET AF является един-
ственным рандомизированным клиническим исследова-
нием, в  котором изучалась специальная «почечная» до-
за ПОАК при ФП. Дизайн исследования предусматривал 
назначение сниженной дозы ривароксабана (15 мг) паци-
ентам с  КК 49–30 мл / мин (пациенты с  КК <30 мл / мин 
не включались в исследование) [11].

ФП и  ХБП имеют тесную двунаправленную причин-
но-следственную связь. Дисфункция почек предраспола-
гает к развитию ФП. ФП ассоциируется с увеличением ча-
стоты нарушений функции почек и повышенным риском 
развития и прогрессирования ХБП вследствие гемодина-
мических нарушений кровоснабжения почек из-за низко-
го ударного объема во время коротких сердечных циклов 
[21]. Ухудшению фильтрационной функции почек на фо-
не ФП способствуют также тромбоэмболии почечных ар-
терий, которые не  всегда дают клиническую симптома-
тику и  могут быть недиагностированными. В  большом 
когортном исследовании с  участием пациентов с  ХБП 
(n=206 229) наличие сопутствующей ФП сопровожда-
лось увеличением риска развития терминальной стадии 
ХБП на  67 % в  течение среднего периода наблюдения 
5  лет [23]. В  проспективном исследовании CRIC выяв-
лено трехкратное повышение риска развития терминаль-
ной стадии ХБП у  пациентов с  сочетанием ХБП и  ФП 
в  течение среднего периода наблюдения 5,9  года [24]. 
Учитывая распространенность ХБП III стадии (43,8 %) 
в  нашей популяции, наличие специальной «почечной» 

дозы антикоагулянта, эффективность и  безопасность ко-
торой изучены в  крупном рандомизированном клиниче-
ском исследовании, представляется чрезвычайно важным.

При наблюдении за 70 пациентами с повторными го-
спитализациями в течение 4,5 лет мы обнаружили стати-
стически менее значимое снижение СКФ в группе паци-
ентов, принимающих ПОАК, по  сравнению с  варфари-
ном, что полностью согласуется с результатами анализа 
post-hoc исследования RE-LY [25]. Системные эффек-
ты варфарина не  ограничиваются угнетением синтеза 
активных форм четырех факторов коагуляционного ка-
скада (X, IX, VII, II). Варфарин нарушает функциони-
рование всех витамин К-зависимых белков [26]. Одним 
из  побочных эффектов варфарина является торможе-
ние витамин К-зависимого карбоксилирования регу-
ляторных костных морфогенетических белков, таких 
как остеокальцин, матриксный Gla-протеин (MGP), Gla-
богатый протеин (GRP). Эти белки в карбоксилирован-
ном состоянии образуют кальций-связывающие центры 
в  костной ткани и  обеспечивают захват кальция кост-
ной тканью. Одновременно белки MGP и GRP в карбок-
силированном состоянии являются ингибиторами каль-
цификации гладкомышечных клеток. При  дефиците ви-
тамина К  нарушаются процессы карбоксилирования 
регуляторных костных белков, в результате чего усилива-
ется кальцификация интимы и медии сосудов, в том чис-
ле почечных. Кальцификация небольших по  своему ди-
аметру почечных артерий приводит к  ухудшению кро-
воснабжения почек и  нарушению их  фильтрационной 
функции. Процессы преобразования витамина К в чело-
веческом организме сложны. Варфарин блокирует один 
из  этапов превращения витамина  К. Угнетая витамин 
К-эпоксидредуктазу, варфарин препятствует образова-
нию в организме пациента биохимической формы вита-
мина K, необходимой для  синтеза факторов коагуляци-
онного каскада и  активации ингибиторов кальцифика-
ции гладкомышечных клеток. Ситуация усугубляется 
при  наличии у  пациента исходно низкого уровня вита-
мина К. Установлено, что ХБП ассоциируется с дефици-
том витамина К [27]. В связи с этим назначение варфари-
на коморбидному пациенту, страдающему ФП на  фоне 
ХБП, может существенно ускорить процессы кальци-
фикации сосудов и ухудшить фильтрационную функцию 
почек. ПОАК, напротив, не только не ускоряют процес-
сы кальцификации почечных артерий, но и обладают не-
гемостатическими сосудистыми протективными эффек-
тами [26]. ПОАК ингибируют передачу сигнала через 
активируемые протеазами рецепторы тромбина (PAR1), 
отвечающие за  коагуляцию, атерогенез и  воспаление. 
Благодаря этому свойству ПОАК могут подавлять вос-
паление и  процессы образования атеросклеротических 
бляшек в сосудистой стенке.
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Заключение

Внедрение прямых пероральных антикоагулянтов 
в  клиническую практику способствовало увеличению 
числа пациентов, принимающих антикоагулянты для про-
филактики инсульта и системных эмболий при неклапан-
ной фибрилляции предсердий и  фибрилляции предсер-
дий на  фоне клапанных пороков сердца II типа по  клас-
сификации EHRA. Среди назначаемых и  принимаемых 
пациентами антикоагулянтов в  настоящее время лиди-
руют прямые пероральные антикоагулянты. Их широкая 
распространенность оправдана, их эффективность и без-
опасность по ряду параметров выше варфарина. Прямые 
пероральные антикоагулянты не  оказывают негативно-
го влияния на  функцию почек. Темпы снижения скоро-
сти клубочковой фильтрации на фоне терапии прямыми 
пероральными антикоагулянтами ниже, чем при терапии 
варфарином. Среди прямых пероральных антикоагулян-
тов самым часто назначаемым препаратом в России явля-
ется ривароксабан – хорошо изученный в популяции ко-
морбидных пациентов препарат, имеющий апробирован-
ную в  рандомизированном клиническом исследовании 
специальную «почечную» дозу.

В  нашем исследовании на  фоне терапии ацетилса-
лициловой кислотой по  сравнению с  варфарином по-
лучена тенденция к  более низким темпам снижения 
скорости клубочковой фильтрации. Однако эти ре-
зультаты не  являются основанием назначать ацетилса-
лициловую кислоту пациентам, страдающим фибрил-
ляций предсердий. В  настоящее время ацетилсалици-
ловая кислота не показана для профилактики инсульта 
при фибрилляции предсердий в связи с низкой эффек-
тивностью.
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