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Фибрилляция предсердий и когнитивные нарушения: 
особенности взаимосвязи, механизмов 
развития и профилактики

В  статье обсуждаются вопросы развития когнитивного дефицита у  пациентов с  фибрилляцией предсердий (ФП), при-
водятся данные о механизмах развития когнитивных нарушений на фоне ФП. Обсуждается вопрос о возможном сниже-
нии риска когнитивных нарушений на фоне антикоагулянтной терапии с целью профилактики инсульта при ФП и о том, 
что разные антикоагулянты обладают различными свойствами, которые могут иметь значение для пациентов. Так, пациен-
ты с когнитивными нарушениями чаще забывают принимать препарат, что может повлечь за собой серьезные, возможно, 
смертельные последствия. В  связи с  этим удобство приема препарата может иметь ключевое значение. Препарат рива-
роксабан, имеющий однократный режим дозирования и календарную упаковку, может позволить пациенту лучше соблю-
дать рекомендации врача. Таким образом, ривароксабан может помочь соблюдению высокой приверженности к лечению, 
которая служит главным условием обеспечения комплексной защиты пожилого пациента с ФП, в которой он нуждается, 
включая также: защиту от инсульта при высоких показателях безопасности, снижение риска развития коронарных ослож-
нений и ухудшения функции почек.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП)  – наиболее частая 

устойчивая форма нарушений ритма сердца. В  настоя-
щее время распространенность ФП у взрослых составля-
ет от 2 до 4 %, и ожидается, что она увеличится в 2–3 раза 
в связи с увеличением продолжительности жизни населе-
ния [1]. Риск развития ФП на протяжении жизни зависит 
от возраста, генетических и клинических факторов. Таким 
образом, наблюдаемое влияние клинических факторов ри-
ска и  множественная коморбидность ФП предполагают, 
что раннее вмешательство и изменяемый контроль факто-
ров риска могут снизить частоту возникновения ФП [1].

Достижения медицины в последние десятилетия и об-
щее улучшение качества жизни привели к  увеличению 
средней продолжительности жизни, а  соответственно, 
к увеличению числа пожилых людей, в том числе страда-
ющих когнитивными нарушениями и деменцией [2]. Ког-
нитивные нарушения в  начальных стадиях могут оказы-
вать минимальное воздействие на  функционирование 
человека, но в далеко зашедших стадиях (деменция) пре-
пятствуют выполнению бытовой и  профессиональной 
деятельности, вплоть до  полного социального неблаго-
получия. В  недавно опубликованном отчете говорится, 
что во всем мире около 50 млн человек живут с деменци-
ей, и к 2050 г. это число увеличится до 152 млн, особенно 

в странах с низким и средним уровнем дохода, где прожи-
вает около ⅔ людей с деменцией [2].

Широко обсуждаемыми факторами риска развития де-
менции являются уровень образования, артериальная ги-
пертензия, ожирение, потеря слуха, травматические по-
вреждения головного мозга, злоупотребление алкоголем, 
курение, депрессия, гиподинамия, социальная изоляция, 
сахарный диабет и загрязнение воздуха [2]. Однако поми-
мо указанных существуют и другие факторы риска разви-
тия когнитивных нарушений и деменции. Так, в последние 
годы все больше поступает информации о том, что ФП яв-
ляется независимым фактором риска развития когнитив-
ного дефицита и деменции.

Связь ФП с развитием когнитивных нарушений изуча-
лась в  многочисленных когортных и  одномоментных ис-
следованиях, в большинстве из которых показана положи-
тельная ассоциация ФП с развитием когнитивного дефици-
та [3]. В  недавно опубликованном крупном мета-анализе 
А. Saglietto и соавт. [4] приводятся данные о риске развития 
деменции у пациентов с ФП с поправкой на наличие инсуль-
та или транзиторной ишемической атаки в анамнезе. В ме-
та-анализ вошло пять проспективных наблюдательных ис-
следований, объединивших в  общей сложности 61 008  па-
циентов с медианой наблюдения 12,5 года. По полученным 
данным, ФП ассоциировалась с  повышенным риском раз-
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вития деменции (отношение шансов – ОШ 1,3; 95 % дове-
рительный интервал  – ДИ 1,2–1,4) у  пациентов как с  ис-
ходным наличием ФП, так и с ФП, возникшей за время на-
блюдения. В других мета-анализах также получены данные, 
подтверждающие прогностическую значимость ФП в  от-
ношении развития когнитивных нарушений [5].

Роль гипоперфузии головного мозга 
и микроэмболий головного мозга в развитии 
когнитивных нарушений у пациентов с ФП

Хорошо известно, что  ишемический инсульт, ассоции-
рованный с ФП, является фактором риска и предиктором 
снижения когнитивных функций. По  данным эпидемио-
логических исследований, у  пациентов с  ФП риск разви-
тия ишемического инсульта в 5 раз больше, чем у пациен-
тов без ФП [6]. Однако последние исследования показали, 
что ФП может быть предиктором когнитивных нарушений 
и  деменции даже без  острых нарушений мозгового кро-
вообращения [7, 8]. Гипоперфузия головного мозга, ми-
крокровоизлияния, гиперинтенсивность белого вещества, 
нейровоспаление и  генетические факторы рассматрива-
ются как потенциальные механизмы, участвующие в пато-
генезе когнитивных нарушений, связанных с ФП [9]. Бес-
симптомный или субклинический инфаркт головного моз-
га часто встречается у пациентов с ФП и считается одной 
из возможных причин когнитивных нарушений. Так, по ре-
зультатам обследования группы из 103 неврологически ин-
тактных пациентов (74 % мужчин, средний возраст 63  го-
да) с  неклапанной ФП показано, что при  магнитно-резо-
нансной томографии головного мозга у 31 (30 %) пациента 
были выявлены признаки скрытого инфаркта мозга [10]. 
При  этом 61 % поражений были множественными и  не-
большими (диаметром <15 мм; 84 %). По результатам мно-
гофакторного анализа, наличие патологии левого предсер-
дия повышало риск наличия бессимптомного инфаркта 
головного мозга в 4 раза, а обнаружение бляшек в дуге аор-
ты – почти в 5 раз. Кроме того, независимыми предиктора-
ми бессимптомных инфарктов головного мозга были воз-
раст и балльная оценка по шкале CHADS2 [10].

Вторым важным механизмом повреждения головно-
го мозга при  ФП является гипоперфузия, которую мож-
но связать с  изменением ударного объема сердца вслед-
ствие неодинаковой длительности диастолы желудочков 
у  пациентов с  ФП и, как  следствие, разного объема кро-
ви, поступающей в полости желудочков во время их диа-
столы. Неритмичное сокращение сердца с наличием пауз 
приводит к  гемодинамически неэффективной насосной 
функции и  снижению ударного объема сердца, что  спо-
собствует гипоперфузии и  ишемии вещества головного 
мозга и развитию когнитивных нарушений [9]. Высокая 
(>90 уд / мин) или низкая (<50 уд / мин) частота сокраще-
ний сердца (ЧСС) при наличии ФП служат предпосылка-

ми развития деменции (ОШ 7,7; 95 % ДИ 1,1–14,2), тог-
да как у пациентов с синусовым ритмом такие показатели 
ЧСС статистически значимого влияния на риск развития 
деменции не оказывают (ОШ 1,9; 95 % ДИ 0,8–4,5) [11].

Роль факторов воспаления 
и протромботического состояния в развитии 
когнитивного дефицита у пациентов с ФП

Имеются данные, что ФП связана с активацией воспали-
тельных механизмов, и  это проявляется увеличением уров-
ней ряда маркеров воспаления – С-реактивного белка, альфа-
фактора некроза опухоли (альфа-ФНО), интерлейкинов-2, 

-6 и -8, связанных с протромботическим состоянием, вызван-
ным ФП. Исследования на  животных показали потенци-
альную роль пути передачи сигналов сфингозин-1‑фосфата 
в развитии церебральной вазоконстрикции и деменции. Фак-
торы, модулирующие активность сфингозинкиназы-1, ко-
торая фосфорилирует сфингозин до  сфингозин-1‑фосфата, 
могут способствовать критической гипоперфузии мозга 
[12]. Нарушение гемостатической функции крови, склон-
ность к  гиперкоагуляции, избыточное образование тром-
бина и  фибрина также обусловливают предрасположен-
ность к протромботическому состоянию у пациентов с ФП. 
В наблюдательном исследовании с участием 218 пациентов 
с ФП изучалась гипотеза, что у пациентов с ФП и развившей-
ся деменцией в  большей степени нарушается работа систе-
мы гемостаза, и  длительная антикоагулянтная терапия за-
щищает от  этого осложнения [13]. Через 3  года наблюде-
ния у 49 (22 %) пациентов была диагностирована деменция. 
Маркеры коагуляции: D-димер (p=0,008), протромбино-
вый фрагмент 1+2 (p=0,006) и уровень комплекса тромбин–
антитромбин (p=0,003) у пациентов с ФП и деменцией бы-
ли выше, чем у пациентов без деменции. В многофакторном 
анализе наблюдалась тенденция к  тому, что  использование 
варфарина было независимо связано с более низкой распро-
страненностью деменции (ОШ 0,5; p=0,08).

Современный подход к лечению пациентов с ФП
В течение последнего десятилетия произошло изме-

нение парадигмы лечения пациентов с ФП от концепции 
«Антикоагулируй и забудь» (Anticoagulate and forget) 
до концепции «Комплексной защиты пациента с ФП» 
(Comprehensive AF care) [14]. В ранних исследованиях 
контроля синусового ритма у пациентов с ФП уже было 
показано, что агрессивный контроль одного или несколь-
ких факторов риска сопровождался лучшей частотой под-
держания синусового ритма и признаками обратного ре-
моделирования миокарда [15–18]. Соответственно, эти 
данные явились основой для нового на тот момент време-
ни подхода к лечению пациентов с ФП, получившего назва-
ние Atrial fibrillation Better Care (ABC, Лучшая забота о па-
циентах с ФП) [19]. Этот подход подразумевает проведе-
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ние трехкомпонентного вмешательства, направленного на 
улучшение прогноза и качества жизни пациентов с ФП: ан-
тикоагулянтной терапии для профилактики инсульта (A), 
контроля симптомов с помощью обсужденного с пациен-
том решения о проведении контроля ритма либо частоты 
сокращений сердца (B), контроля сердечно-сосудистых 
факторов риска и коморбидных заболеваний (C). Моти-
вом для внедрения комплексного подхода к лечению паци-
ентов с ФП является то, что собственно ФП – это не просто 
изолированное нарушение ритма сердца с  повышенным 
риском развития инсульта, но гораздо более сложное «ги-
перкоагуляционное состояние», ассоциированное с  на-
личием множества коморбидных заболеваний [20]. Паци-
ент с ФП может столкнуться с целым рядом проблем, каж-
дая из которых требует особого внимания: высокий риск 
развития инсульта, повышенный риск кровотечений, угро-
за развития коронарных осложнений и снижения функции 
почек, но самое важное, у него может развиться когнитив-
ный дефицит, который может приводить к низкой привер-
женности к лечению, что влечет невозможность нивелиро-
вания рисков, которым подвержен каждый пациент с ФП.

Эффективность комплексного подхода ABC в лечении 
пациентов с ФП в отношении риска развития неблагопри-
ятных клинических исходов первоначально продемонстри-
рована в нескольких ретроспективных анализах данных от-
дельных исследований [21–23]. Одним из  первых таких 
исследований явилось исследование AFFIRM, в  котором 
было показано, что подход ABC к лечению пациентов с ФП 
сопровождался лучшими исходами в течение медианы дли-
тельности наблюдения 3,7 года [21]. У пациентов в группе 
достигнутого комплексного подхода к лечению отмечалось 
снижение риска смерти от всех причин на 65 %, потребно-
сти в госпитализациях на 35 % и совокупной частоты раз-
вития инсульта, больших кровотечений и сердечно-сосуди-
стой смерти на 65 %. В более позднем анализе данных ис-
следования AFFIRM продемонстрирована эффективность 
комплексного подхода к лечению даже в наиболее «тяже-
лых» подгруппах пациентов с ФП, к которым были отне-
сены полиморбидные пациенты, пациенты, получающие 
большое количество лекарственных препаратов, и госпита-
лизированные пациенты. Приверженность к подходу ABC 
в лечении ФП обеспечила даже в этих клинически сложных 
группах пациентов снижение риска смерти от всех причин 
и госпитализаций по любой причине на 32–41 %. Более то-
го, было показано, что с  увеличением количества контро-
лируемых критериев подхода ABC возрастала эффектив-
ность комплексного подхода к лечению [24].

Результаты проведенных к  настоящему времени ис-
следований, оценивавших подход ABC к  лечению паци-
ентов с  ФП, суммированы в  недавнем мета-анализе. По-
казано, что  приверженность к  комплексному лечению 
пациентов с  ФП составила 21 %, а  применение подхода 

ABC приводило к  снижению риска смерти от  всех при-
чин на 58 %, сердечно-сосудистой смертности на 63 %, ин-
сульта на 45 %, больших кровотечений на 31 % [25]. Таким 
образом, подход ABC к  лечению пациентов с  ФП к  на-
стоящему времени включен в  несколько рекомендаций 
по лечению пациентов с ФП, в том числе в рекомендации 
Европейского общества кардиологов от 2020 г. [26]. Ан-
тикоагулянтная терапия ривароксабаном может позво-
лить решить ряд проблем пожилого пациента с ФП, пол-
ностью реализуя концепцию комплексной защиты, вклю-
чающей: профилактику тромбоэмболических событий 
при высоких показателях безопасности, которая может 
сопровождаться снижением риска кардиоваскулярных 
событий и защитой функции почек, возможными за счет 
высокой приверженности терапии [27–36].

Можно ли снизить риск развития 
деменции у пациентов с ФП?

Профилактика деменции требует активных действий 
как системы здравоохранения, так и пациента. Несколько 
механизмов могут быть использованы в попытке предот-
вратить или замедлить прогрессирование деменции у па-
циентов с  ФП. Среди них  – профилактика ишемическо-
го инсульта и поддержание синусового ритма / контроль 
ЧСС являются наиболее эффективными стратегиями.

Такие механизмы, как  микрокровоизлияния в  голов-
ной мозг, уменьшение объема мозга и  его гипоперфу-
зия являются схожими патофизиологическими фактора-
ми риска развития деменции, повлиять на которые может 
стратегия контроля ритма сердца. Во-первых, поскольку 
при ФП из‑за потери вклада систолы предсердий в напол-
нение желудочков снижаются сердечный выброс и  цере-
бральный кровоток, восстановление синусового ритма 
может улучшить перфузию мозга, что  приведет к  лучше-
му когнитивному результату. Во-вторых, гипоперфузия 
головного мозга может быть связана с изменением удар-
ного объема при  ФП от  удара к  удару [37]. В  наблюда-
тельном проспективном исследовании оценивалось вли-
яние эффективной абляции при  ФП на  риск развития 
когнитивных нарушений и  деменции [38]. В  исследова-
ние были включены 37 908 пациентов, которые были раз-
делены на 3 группы: перенесшие абляцию по поводу ФП 
(n=4212); контрольная группа того  же возраста и  пола 
с ФП без абляции (n=16 848); контрольная группа того же 
возраста и пола без ФП (n=16 848). В течение трехлетне-
го периода наблюдения у пациентов с ФП, подвергшихся 
абляции, было значительно ниже число диагностирован-
ных случаев сосудистой деменции (0,2 %) по сравнению 
с  пациентами с  ФП, которым абляция не  проводилась 
(0,9 %), и  пациентами без  ФП (0,5 %). У  пациентов, под-
вергшихся катетерной абляции по поводу ФП, долгосроч-
ный прогноз смерти, инсульта и  деменции был аналоги-
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чен таковому у  пациентов без  ФП. Другие типы демен-
ции встречались реже у пациентов с абляцией по поводу 
ФП по сравнению с пациентами с ФП, которым абляция 
не  проводилась (0,4 и  1,6 %, соответственно); у  пациен-
тов без ФП этот показатель составил 0,7 %.

Таким образом, с  патофизиологической точки зре-
ния восстановление и  поддержание синусового ритма 
могут представлять собой интерес в отношении предот-
вращения развития когнитивных нарушений и  демен-
ции, однако этот аспект еще  требует более убедитель-
ных доказательств.

Может ли применение антикоагулянтной 
терапии влиять на риск развития когнитивных 
нарушений у пациентов с ФП?

Связь между применением антикоагулянтной тера-
пии (АКТ) и  снижением риска развития когнитивных 
нарушений показана в  большом количестве исследова-
ний, проведенных в последние годы. В ретроспективном 
исследовании пациентов с ФП и без деменции показано, 
что пациенты, получавшие лечение прямыми пероральны-
ми антикоагулянтами (ПОАК), имели на 29 % более низ-
кий риск развития деменции по  сравнению с  пациента-
ми без лечения ПОАК [39]. Интересные результаты были 
получены в  недавнем крупном популяционном исследо-
вании. В нем показано, что в течение 26 мес наблюдения 
у 347 (2,3 %) из 15 276 пациентов с ФП и у 1085 (1,4 %) 
из  76  096 пациентов без  ФП впервые диагностирована 
деменция (ОШ 1,3; 95 % ДИ 1,2–1,5) [40]. При исключе-
нии из анализа пациентов с нарушениями мозгового кро-
вообращения в анамнезе до начала периода наблюдения 
и цензурировании пациентов с развившимися нарушени-
ями мозгового кровообращения результаты исследова-
ния остались прежними: скорректированное ОШ разви-
тия деменции составило 1,3 для пациентов с ФП, не полу-
чавших антикоагулянты, в сравнении с получавшими АКТ.

В недавнем ретроспективном когортном исследовании, 
проведенном в  Великобритании, с  участием 84 521  паци-
ента с ФП, показано, что в течение 5,9 года наблюдения де-
менция / когнитивные нарушения развились у  5 295  паци-
ентов. При  анализе связи АКТ с  риском развития демен-
ции / когнитивных нарушений показано, что по сравнению 
с  отсутствием лечения применение антикоагулянтов со-
провождалось более низкой вероятностью развития ког-
нитивного дефицита (отношение рисков  – ОР 0,90; 95 % 
ДИ 0,85–0,95), как и  в  сравнении с  применением анти-
агрегантов (ОР 0,84; 95 % ДИ 0,79–0,90) [41]. К  инте-
ресным выводам пришли V. Jacobs и соавт. [42], исследо-
вав 2 605 пациентов с ФП (54 % мужчин, средний возраст 
74 года), которые получали варфарин и не имели в анам-
незе инсульта / транзиторной ишемической атаки и  де-
менции. За первичную конечную точку приняли сочета-

ние различных типов деменции и их ассоциацию со вре-
менем нахождения международного нормализованного 
отношения (МНО) в  терапевтическом диапазоне. В  те-
чение 4  лет наблюдения (медиана) деменция была диа-
гностирована у  109 (4 %) пациентов (среди них у  1,4 % 
сенильная, у  0,3 % сосудистая, у  2,5 % болезнь Альцгей-
мера). Было показано, что с  уменьшением времени пре-
бывания в  терапевтическом диапазоне МНО возрас-
тает риск развития деменции. В  сравнении с  пациента-
ми со временем пребывания в целевом диапазоне МНО 
>75 % риск деменции возрастал в 5,3 раза при этом пока-
зателе <25 %, в 4,1 раза при времени в целевом диапазоне 
МНО от 26 до 50 % и в 2,6 раза при обсуждаемом показа-
теле от 51 до 75 %. В другом исследовании, проведенном 
этой  же группой авторов [43], проанализированы дан-
ные 992 пациентов с ФП без нарушений мозгового крово-
обращения / деменции в анамнезе. В течение 4 лет наблю-
дения деменция развилась у  40 (4 %) пациентов, самой 
частой формой деменции являлась болезнь Альцгеймера 
(54 %). Было продемонстрировано, что  время в  терапев-
тическом диапазоне МНО является важным фактором, 
определяющим протективный эффект антагонистов ви-
тамина К в  отношении развития деменции. Так, у  паци-
ентов с МНО >3 в течение >25 % времени риск развития 
деменции увеличивался в 2,7 раза в сравнении с пациен-
тами, у  которых время нахождения в  супратерапевтиче-
ских уровнях МНО составило <10 % (p=0,02 для тренда). 
Авторы пришли к выводу, что качество АКТ, выраженное 
временем нахождения МНО в целевом терапевтическом 
диапазоне, у пациентов с ФП без деменции было ассоции-
ровано с развитием деменции.

Таким образом, пациенты с  ФП, получающие анти-
тромбоцитарную и антикоагулянтную терапию и в тече-
ние длительного времени подвергавшиеся чрезмерной 
антикоагуляции, попадают в группу повышенного риска 
развития деменции. Эти данные подтверждают важность 
подбора оптимальной АКТ, в  том числе с  точки зрения 
возможности снижения риска развития когнитивных на-
рушений и деменции.

Результаты проведенных к  настоящему времени ис-
следований не позволяют прийти к однозначному выво-
ду о  преимуществах терапии ПОАК перед терапией ан-
тагонистами витамина К в  отношении риска развития 
когнитивного дефицита. Если в  отдельных работах при-
менение ПОАК сопровождалось более низким риском 
развития деменции в  сравнении с  варфарином [44, 45], 
то в других исследованиях и мета-анализах не продемон-
стрировано статистически значимых различий по риску 
развития деменции между группами ПОАК и  варфари-
на [39, 46]. В  недавнем обсервационном популяцион-
ном исследовании, в  котором были проанализированы 
данные 53 236 пациентов с ФП без деменции (59 % муж-
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чин, средний возраст 71 год), начавших АКТ, продемон-
стрировано, что в течение 20 мес наблюдения деменция 
развилась у 2 194 пациентов (3,6 случая на 100 пациенто-
лет). При сравнении эффектов ПОАК и варфарина при-
менение первых сопровождалось более низким риском 
развития деменции (ОР 0,8; 95 % ДИ 0,7–0,9). При срав-
нении отдельных ПОАК с варфарином все 3 ПОАК были 
связаны с более низким риском развития деменции [47].

Таким образом, рассматривая результаты крупных ис-
следований последних 3 лет, можно утверждать, что при-
ем АКТ может быть связан с меньшим риском развития 
когнитивных нарушений по  сравнению с  отсутствием 
их  назначения. В  настоящее время два текущих рандо-
мизированных контролируемых исследования сосредо-
точены на изучении влияния приема ПОАК в сравнении 
с  варфарином на  динамику нейрокогнитивных функций 
у  пациентов с  ФП (идентификаторы ClinicalTrials.gov 
NCT01994265 и NCT03061006).

Роль низкой приверженности к терапии 
в ухудшении прогноза пациентов с ФП

Вероятность корректного приема назначенных ле-
карственных препаратов лицами пожилого и  старческо-
го возраста снижается в 2–3 раза по сравнению с таковой 
у более молодых пациентов [48]. Существует множество 
причин низкой приверженности к  лечению у  пожилых 
пациентов. К  ним относятся причины, связанные с  па-
циентом, методом лечения (например, неудобный режим 
приема препаратов, необходимость многократного при-
ема препаратов в течение дня), а также другие причины, 
которые могут быть связаны с  недоверием к  врачу и  на-
значаемой им терапии. Поэтому при  выборе антикоагу-
лянта для профилактики инсульта у пациентов с ФП важ-
но учитывать индивидуальные потребности пациентов 
и  особенности применения того или  иного препарата. 
В  частности, ПОАК имеют ряд преимуществ перед вар-
фарином у пациентов с неклапанной формой ФП в виде 
отсутствия необходимости регулярного мониторирова-
ния гипокоагулянтного эффекта и  более высокой пред-
сказуемости фармакологического действия.

У пациентов с ФП и когнитивными нарушениями / демен-
цией проблема приверженности к  лечению стоит особен-
но остро. Как было показано, снижение когнитивных функ-
ций сопровождается ухудшением памяти, в связи с чем вы-
бранный режим терапии, в  частности кратность приема 
лекарственных препаратов, может иметь большое значение 
для  повышения приверженности к  лечению. Не  случайно 
отдельные авторы указывают, что в случаях, когда у пациен-
та отмечается умеренный или тяжелый когнитивный дефи-
цит, целесообразно начать прием ПОАК с кратностью при-
ема один раз в сутки [49]. Аналогичные данные приводятся 
в Практическом руководстве Европейской ассоциации спе-

циалистов по нарушениям ритма сердца по применению пе-
роральных антикоагулянтов, не  являющихся антагониста-
ми витамина К  (2021 г.). В  нем отмечается, что  «привер-
женность к  приему пероральных антикоагулянтов имеет 
критически важное значение. Было показано, что как демен-
ция, так и режим приема 2 раза в сутки влияют на привер-
женность к лечению ПОАК; поэтому препараты, принима-
емые один раз в сутки, могут быть полезными» [50]. Обо-
снованием такого мнения служат результаты мета-анализа 
29  исследований, посвященных изучению влияния кратно-
сти приема лекарственных препаратов на  приверженность 
к лечению сердечно-сосудистых заболеваний. В этой работе 
показано, что режим дозирования более одного раза в сут-
ки сопровождается более низкой приверженностью к лече-
нию в сравнении с однократным режимом. Дву- и трехкрат-
ная схема терапии ассоциируется с  меньшим количеством 
принятых доз препарата (на  6,9 и  13,7 % соответственно) 
и более частым изменением кратности приема препаратов 
(на  14,0 и  27,5 % соответственно) [51]. Эти данные наш-
ли подтверждение в  результатах недавнего отечественно-
го исследования применения ПОАК в клинической практи-
ке. В исследование был включен 431 пациент с ФП / трепета-
нием предсердий (средний возраст 83 года). Было показано, 
что  применение ривароксабана позволило уменьшить ве-
роятность случаев нарушения приверженности к  лечению 
на 28,8 % в сравнении с дабигатраном (р<0,01) и на 23,9 % 
в сравнении с апиксабаном (р<0,01). При этом для ПОАК 
с  двукратным режимом дозирования в  сутки (дабигатра-
на и апиксабана) кратность приема нарушалась в 28 и 29 % 
случаев соответственно, а при однократном приеме (рива-
роксабан) – в 1 % [36]. Важность кратности приема ПОАК 
для  улучшения приверженности к  терапии и  исходов ле-
чения пациентов с ФП показана в недавнем исследовании 
у  900 пациентов с  инсультом, развившимся на  фоне тера-
пии ПОАК, и 3570 пациентов без инсульта, принимавшими 
ПОАК (средний возраст 80 лет). Было продемонстрирова-
но, что низкая приверженность к приему ПОАК с режимом 
2 раза в сутки сопровождалось повышением риска развития 
ишемического инсульта на  42 % (ОШ 1,42; 95 % ДИ 1,15–
1,75), в то же время на фоне низкой приверженности к тера-
пии ПОАК с однократным режимом дозирования повыше-
ние риска развития инсульта не выявлено [52].

Высокая приверженность к  приему ривароксабана 
убедительно продемонстрирована в нескольких проспек-
тивных исследованиях в  условиях клинической практи-
ки. В исследовании XANTUS [53], в котором изучалось 
применение ривароксабана у  широкой когорты пациен-
тов с  неклапанной ФП (n=6784), выявлены высокие по-
казатели постоянства терапии и удовлетворенности лече-
нием ривароксабаном: 80 % больных продолжали прини-
мать препарат в течение года, более 75 % пациентов были 
удовлетворены лечением. При  этом в  общей сложно-
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Монография «Кардиоонкология: новый вызов  
нашего времени. Сердечно-сосудистые  
осложнения противоопухолевого лечения»

В монографии описаны многие аспекты кардиоонкологии – 
важной дисциплинарной проблемы до настоящего време-
ни остающейся малоизученной. Кардиотоксичность у он-
кологических пациентов является актуальной проблемой. 
Коли чество таких больных во всем мире неуклонно растет, 
а их активная противоопухолевая терапия, в том числе новы-
ми, весьма агрессивными препаратами сопряжена с увеличе-
нием риска различных сердечно-сосудистых осложнений.500 руб.*
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Арутюнов А.Г., Драгунов Д.О., Соколова А.В.

Фундаментальные и прикладные  
аспекты мочегонной терапии

В данном учебном пособии описаны теоретические и при-
кладные аспекты мочегонной терапии. Особое внима-
ние уделено диуретикам в лечении хронической сердеч-
ной недостаточности, артериальной гипертонии.
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Монография «Этюды дифференциального диагноза»

В монографии описаны навыки построения диагности-
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сти у  6 522 (96,1 %) пациентов не  было зарегистрирова-
но ни одного нежелательного явления (большого крово-
течения, инсульта, системной эмболии, смерти от любых 
причин) в процессе терапии. В проспективном неинтер-
венционном Дрезденском регистре лечение риварокса-
баном в течение 2 лет наблюдения продолжали получать 
79 % пациентов [54], и более 50 % пациентов продолжили 
прием ривароксабана в течение 5,5 года наблюдения [55].

Учитывая изложенное, можно высказать предположе-
ние, что  терапия ривароксабаном, который следует при-
нимать один раз в сутки у пациентов с ФП, может быть 
ассоциировано с  большей приверженностью пациентов 
к лечению по сравнению с другими ПОАК. Кроме того, 
еще  одним важным доводом в  пользу выбора риварокса-
бана является форма выпуска в календарной упаковке, по-
скольку такая форма выпуска, как  продемонстрировано 
в  Кохрейновском систематическом обзоре [56], ассоци-
ируется c увеличением количества принимаемых пациен-
том таблеток (разница средних 11 %; 95 % ДИ 6–17 %).

Риск развития деменции / когнитивных нарушений 
возрастает особенно сильно в  случае возникновения по-
вторного инсульта. Для пациентов с инсультом в анамне-
зе особенно важен однократный прием препарата в  сут-
ки. Известно, что в течение первого года после инсульта 
у  4 из  10 пациентов развивается когнитивный дефицит 
[57], и  это повышает вероятность забыть принять оче-
редную дозу препарата. Кроме того, свой вклад в сниже-
ние приверженности к  лечению пациентов с  инсультом 
вносит постинсультная депрессия, которая выявляется 
примерно у каждого третьего пациента [58]. Еще одним 
из  наиболее частых постинсультных нарушений являет-
ся дисфагия (распространенность постинсультной дис-
фагии составляет от 20 до 64 %) [59]. Дисфагия не только 
вызывает нарушение нормального потребления жидко-
сти и  пищи, но  также затрудняет пациенту прием необ-
ходимых лекарственных средств. В  этом аспекте имеют 
практическую ценность препараты малого размера (ди-
аметр таблетки ривароксабана 6 мм по сравнению с раз-
мером капсулы дабигатрана 22 мм), что облегчает прием 

препарата. В связи с этим у пациентов с инсультом в анам-
незе очень важно выбрать наиболее эффективную такти-
ку профилактики повторного инсульта [60].

Представленные данные позволяют характеризовать 
ривароксабан как  потенциальный препарат для  первич-
ной и вторичной профилактики инсульта и его осложне-
ний. Важно помнить, что  приверженность к  терапии яв-
ляется ключевым компонентом комплексной защиты па-
циентов с ФП от неблагоприятных событий.

Заключение
У  пациентов с  фибрилляцией предсердий отмечает-

ся снижение когнитивных функций по  сравнению с  па-
циентами без нарушения ритма сердца, что служит одной 
из  причин снижения приверженности к  лечению, приво-
дя к прогрессированию заболевания (возрастает риск раз-
вития инсульта, системной эмболии) вплоть до  фаталь-
ных исходов. Наличие когнитивного дефицита и  особен-
но деменции не  должно восприниматься как  препятствие 
для  назначения пероральных антикоагулянтов. Примене-
ние пероральных антикоагулянтов является приоритет-
ным для  пациентов с  когнитивными нарушениями, а  от-
сутствие необходимости постоянного контроля междуна-
родного нормализованного отношения и  однократность 
приема, характерные для ривароксабана, могут иметь зна-
чение для пациентов, склонных забывать принимать лекар-
ственные препараты. Возможность комплексной защиты 
пациента в виде снижения риска развития инсульта при вы-
соких показателях безопасности, снижения риска разви-
тия коронарных осложнений и уменьшения риска ухудше-
ния функции почек, достигаемые в том числе за счет высо-
кой приверженности к терапии ривароксабаном, являются 
важными аргументами в пользу выбора этого перорально-
го антикоагулянта у пациентов с фибрилляцией предсердий.
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