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Известно, что  распространенность фибрилляции 
предсердий (ФП) увеличивается с  возрастом [1]. 

Согласно современным представлениям пожизненное 
применение пероральных антикоагулянтов для  профи-
лактики инсульта при ФП показано при наличии механи-
ческих протезов клапанов сердца, умеренном или  тяже-
лом митральном стенозе, а при  их  отсутствии (при  так 
называемой «неклапанной» ФП)  – при  достаточно 
высоком риске инсульта, оцененного с  использованием 
шкалы CHA2DS2-VASc (сумма баллов ≥2 для  мужчин 
или  ≥3 для  женщин) [2, 3]. Возраст является самостоя-
тельным ФР, входящим в  состав этой шкалы. При  этом 
у  больных 65–74  лет (1 балл по  шкале CHA2DS2-VASc), 
не  имеющих дополнительных сердечно-сосудистых ФР, 

рекомендуется рассмотреть использование перорально-
го антикоагулянта, а в возрасте ≥75 лет (2 балла по шкале 
CHA2DS2-VASc) применение пероральных антикоагу-
лянтов считается необходимым, если к  ним нет проти-
вопоказаний. Кроме того, у  пожилых обычно имеются 
сопутствующие заболевания, учитываемые при  оценке 
риска инсульта (АГ, атеросклеротическое сосудистое 
заболевание, ХСН, СД, ишемический инсульт в  анамне-
зе). В итоге большинство их них будет иметь сумму баллов 
по шкале CHA2DS2-VASc ≥2 для мужчин или ≥3 для жен-
щин. Соответственно, в  повседневной врачебной прак-
тике именно больные пожилого и  старческого возрас-
та – основной контингент нуждающихся в профилактике 
инсульта при ФП.
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Резюме
В обзоре представлены данные об эффективности и безопасности прямого перорального антикоагулянта ривароксабана в про-
филактике инсульта у пожилых полиморбидных больных с неклапанной фибрилляцией предсердий. В этом аспекте анализиру-
ются результаты рандомизированного контролируемого исследования ROCKET-AF по прямому сопоставлению ривароксаба-
на и варфарина у больных с неклапанной фибрилляцией предсердий. Рассматриваются результаты применения ривароксабана 
у больных пожилого и старческого возраста в повседневной врачебной практике.
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Summary
Data regarding efficacy and safety of direct oral anticoagulant rivaroxaban in prevention of stroke in elderly polymorbid patients 
with non-valvular atrial fibrillation are presented. In this aspect results of randomized clinical trial in direct comparison of rivaroxaban 
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Вместе с тем  антикоагулянтная терапия у  пожилых 

сопряжена с  многочисленными трудностями. Так, наря-
ду с  риском инсульта у  них повышен риск кровотече-
ний, часто имеются сочетание нескольких заболеваний 
(полиморбидность) с  необходимостью приема многих 
лекарственных средств (полипрагмазия), ИБС, нарушен-
ная функция почек с риском ее дальнейшего ухудшения, 
когнитивные нарушения, проблемы с  приверженность 
к лечению, а также проявления старческой «хрупкости», 
повышающие риск возникновения осложнений и  сни-
жающие вероятность использования надлежащей анти-
тромботической терапии [4–6].

Однако несмотря на  все эти обстоятельства антикоа-
гулянты способны принести существенную пользу боль-
ным с ФП и в преклонном возрасте. Так, по данным рандо-
мизированного контролируемого исследования BAFTA, 
включавшего 973 больных в возрасте ≥75 лет (в среднем 
81,5 года) сумма случаев инсульта, внутричерепных кро-
вотечений или  системных (артериальных) тромбоэмбо-
лий в группе варфарина (время нахождения МНО в гра-
ницах целевого диапазона 67 %) составила 1,8 % в год, в 
то время как в группе ацетилсалициловой кислоты – 3,8 % 
в  год, что  соответствовало снижению относительного 
риска (ОР) на  52 % (p=0,003) [7]. Результат в  подгруп-
пах больных 75–79, 80–84 и  ≥85  лет был аналогичным. 
При  этом статистически значимых различий по  частоте 
внутричерепных и  крупных внечерепных кровотечений 
между группами не было.

При ретроспективном анализе базы данных больных 
с неклапанной ФП в возрасте ≥80 лет (в среднем 83,4 года), 
последовательно поступивших в  Сеульский националь-
ный университетский госпиталь с  2012 по  2016  гг., ока-
залось, что при среднем сроке наблюдения в 14 месяцев 
при  назначении прямых пероральных антикоагулянтов 
(ПОАК) (n=403) отмечался более низкий риск тромбо-
эмболий, крупных кровотечений, внутричерепных кро-
вотечений, а также смерти от всех причин по сравнению 
с назначением варфарина (n=284) [8]. Ретроспективный 
анализ более крупной базы данных национальной стра-
ховой компании Тайваня за  1996–2015  гг. (n=15 756) 
показал, что при  ФП у  больных ≥90  лет по  сравнению 
с отсутствием антитромботического лечения назначение 
варфарина было сопряжено с  меньшим риском ишеми-
ческого инсульта при  том, что  частота внутричерепных 
кровотечений не увеличилась [9]. При сравнении с вар-
фарином назначение ПОАК было сопряжено с меньшим 
риском внутричерепных кровотечений при  сопостави-
мой частоте ишемического инсульта и крупных кровоте-
чений.

Очевидно, что при  выборе перорального антикоа-
гулянта у пожилых разумно учитывать не только общие 
данные об  эффективности и  безопасности препарата 

в этой возрастной группе, но и возможности его приме-
нения с  учетом других особенностей больных преклон-
ного возраста. Ниже в  этом аспекте будет рассмотрено 
использование ривароксабана.

Доказательства, позволившие рекомендовать рива-
роксабан к  широкому применению при  неклапанной 
ФП, были получены в исследовании ROCKET AF. В это 
крупное многоцентровое (1178 лечебных учреждений 
в  45 странах) двойное слепое плацебо-контролируемое 
исследование рандомизировано 14 264 больных с  нали-
чием ФП [10, 11]. Критерии включения способствовали 
отбору лиц с наиболее высоким риском инсульта. В итоге 
были изучена группа больных с  высокой частотой сер-
дечно-сосудистых ФР (артериальная гипертензия отме-
чалась в  91 % случаев, ХСН у  63 % больных, СД у  40 %, 
ИМ в  анамнезе у  17 %, периферический атеросклероз 
у  6 %) и  инсультом, транзиторной ишемической атакой 
или  системной (артериальной) тромбоэмболией в  анам-
незе в  половине случаев. Соответственно, средний балл 
по шкале CHADS2 составил 3,5; 3 балла и выше по этой 
шкале имели 87 % больных. Медиана возраста больных 
в исследовании ROCKET AF составила 73 года (межквар-
тильный размах 65–78 лет), 44 % были в возрасте ≥75 лет. 
Таким образом, контингент больных, изученных в иссле-
довании ROCKET AF, наиболее близок к  современным 
представлениям о пожилом полиморбидном больном.

Основные критерии невключения в  это клиниче-
ское испытание  – наличие гемодинамически значимого 
митрального стеноза, механического протеза клапанов 
сердца, клиренс креатинина <30 мл / мин, а также потреб-
ность в  использовании сочетания ацетилсалициловой 
кислоты и клопидогрела.

Ривароксабан использовали в дозе 20 мг 1 раз в сутки; 
у  больных с  клиренсом креатинина 30–49 мл / мин дозу 
следовало уменьшить до  15 мг 1 раз в  сутки. Медиана 
длительности наблюдения составила 1,96 года.

При  анализе суммы случаев инсульта или  артери-
альных тромбоэмболий не в  сосуды центральной нерв-
ной системы во  время приема исследуемых препара-
тов в  группе ривароксабана отмечено снижение риска, 
достаточное, чтобы констатировать превосходство рива-
роксабана над  варфарином (табл. 1). Однако при  ана-
лизе «по  намерению лечить» статистически значимых 
различий между группами не было и имелись основания 
говорить только об их эквивалентности. Причина такого 
несоответствия скорее всего заключается в  особенно-
стях проведения данного клинического испытания, кото-
рые, как  представляется, стали причиной того, что  пре-
имущество ривароксабана перед варфарином по эффек-
тивности оказалось завуалированным. Так, согласно 
протоколу исследования ROCKET AF после окончания 
двойной слепой фазы клинического изучения больных 
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следовало перевести на  «открытый» прием антагони-
стов витамина К с целевым МНО 2–3. Соответственно, 
если в период двойного слепого изучения больной полу-
чал варфарин, он продолжил прием этого лекарствен-
ного средства в фактически уже подобранной дозе (уже 
на третьи сутки более 60 % подобных больных имели зна-
чения МНО 2–3). После прекращения приема риварок-
сабана подбор дозы антагонистов витамина К был начат 
заново, и  доля больных со  значениями МНО как  мини-
мум 2 на  15-е сутки составляла менее 40 %, а к  30-м 
суткам  – только 48,8 % [12]. Соответственно, во  мно-
гих случаях больные из  группы ривароксабана после 
окончания двойной слепой фазы исследования надолго 
оставались фактически без  адекватной защиты антикоа-
гулянтами, поскольку период полувыведения у риварок-
сабана составляет около 12 часов. В итоге в ближайший 

месяц после окончания двойной слепой фазы частота 
тромбоэмболических осложнений в  группе риварок-
сабана оказалась существенно выше, чем в  группе вар-
фарина (22 против 6; р=0,004). Очевидно, выявленная 
закономерность иллюстрирует опасность прекращения 
надлежащего применения антикоагулянтов у  больных 
с  неклапанной ФП и  высоким риском инсульта даже 
на сравнительно короткое время. При исключении этого 
периода из анализа преимущество ривароксабана перед 
варфарином было продемонстрировано и при  анализе 
«по  намерению лечить». Кроме того, в  пользу преиму-
щества ривароксабана перед варфарином по  эффектив-
ности свидетельствует более низкая частота артериаль-
ных тромбоэмболий не в  сосуды центральной нервной 
системы (0,04 % против 0,19 % в  год соответственно; 
р=0,003).

Таблица 1. Основные результаты исследования ROCKET AF [10]
Событий на 100 человеко-лет Варфарин Ривароксабан ОР p

Эффективность

Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС: intention-to-treat = 
у всех включенных больных, наблюдение до окончания исследования 2,4 % 2,1 % 0,88

<0,001  
для эквивалентности;  

0,12 для преимущества
Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС:  
анализ рer-protocol, on-treatment = у получивших как минимум 1 дозу, 
наблюдение во время лечения и 2 дня после его прекращения,  
без крупных отклонений от протокола

2,2 % 1,7 % 0,79 <0,001  
для эквивалентности

Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС:  
анализ safety, on-treatment = у получивших как минимум 1 дозу,  
наблюдение во время лечения и 2 дня после его прекращения 

2,2 % 1,7 % 0,79 0,01  
для преимущества

Инсульт:
– любой 1,96 % 1,65 % 0,85 0,09
– геморрагический 0,44 % 0,26 % 0,59 0,02
– ишемический 1,42 % 1,34 % 0,94 0,58
– не уточненный 0,10 % 0,06 % 0,65 0,37
– смертельный 0,59 % 0,42 % 0,71 0,07
– инвалидизирующий 0,50 % 0,39 % 0,77 0,19
– не инвалидизирующий 0,77 % 0,79 % 1,03 0,86
Артериальная тромбоэмболия не в сосуды центральной нервной системы 0,19 % 0,04 % 0,73 0,003
Смертность:
– общая 2,21 % 1,87 % 0,85 0,07
– сосудистая 1,71 % 1,53 % 0,89 0,29
ИМ 1,12 % 0,91 % 0,81 0,12
Безопасность
Крупные и клинически значимые некрупные кровотечения 14,5 % 14,9 % 1,03 0,44
Любые крупные 3,4 % 3,6 % 1,04 0,58
– со снижением гемоглобина >2 г / дл 2,3 % 2,8 % 1,22 0,02
– требующие переливания крови 1,3 % 1,6 % 1,25 0,04
– крупные желудочно-кишечные 1,24 % 2,0 % 1,66 <0,001
–  в критические анатомические области  

(внутричерепные, спинальные, внутриглазные, в перикард,  
в суставы, в мышцы со вдавлением, ретроперитонеальные)

1,2 % 0,8 % 0,69 0,007

– смертельные 0,5 % 0,2 % 0,50 0,003
Внутричерепные 0,7 % 0,5 % 0,67 0,02
Клинически значимые некрупные 11,4 % 11,8 % 1,04 0,35.
ТЭ – тромбоэмболия; ЦНС – центральная нервная система.
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В  целом совокупная частота крупных и  клиниче-

ски значимых некрупных кровотечений у  получавших 
ривароксабан и  варфарин существенно не  различалась. 
Однако при  более детальном анализе структуры гемор-
рагических осложнений оказалось, что в  группе рива-
роксабана реже отмечались смертельные кровотечения 
и кровотечения в критический орган (включая внутриче-
репные) и чаще  – крупные желудочно-кишечные крово-
течения, кровотечения с выраженным снижением уровня 
гемоглобина в крови, а также кровотечения, требующие 
переливания крови (табл. 1). Иначе говоря, при использо-
вании ривароксабана ожидается более редкое возникно-
вение кровотечений с фатальными или мало обратимыми 
клиническими последствиями и  более частое  – не  столь 
угрожающих и  потенциально обратимых геморрагиче-
ских осложнений. С  практической точки зрения важно, 
что, несмотря на  достоверное увеличение риска крово-
течений на ривароксабане, в абсолютном выражении это 
превышение было небольшим (в частности, в отношении 
крупных желудочно-кишечных кровотечений  – 8  допол-
нительных случаев на каждую 1000 леченных в год). Таким 
образом, в  изученной группе полиморбидных пожилых 
больных ривароксабан продемонстрировал достаточно 
благоприятный профиль эффективности и безопасности 
в сравнении с варфарином.

Ривароксабан и особенности больных 
пожилого и старческого возраста

В  исследовании ROCKET-AF 44 % больных были 
в  возрасте ≥75  лет. Сопоставление эффективности 
и  безопасности ривароксабана и  варфарина в  под-

группе больных ≥75  лет представлено в таблице  2 [13]. 
Статистически значимых различий по  эффективности 
ривароксабана и варфарина между подгруппами больных 
моложе 75 лет и ≥75 лет не было [10, 13]. Аналогичный 
результат получен при  учете частоты и  структуры круп-
ных кровотечений. При этом так же, как в исследовании 
в целом, у пожилых имелась тенденция к менее частому 
возникновению кровотечений в критический орган, про-
водящих к  смерти, внутричерепных и  более редкому  – 
со  снижением уровня гемоглобина в  крови, требующих 
переливания крови. А  поскольку частота неблагоприят-
ных исходов в пожилом возрасте была выше, применение 
ривароксабана приводило к  предотвращению больше-
го числа наиболее тяжелых неблагоприятных исходов, 
чем  варфарин (примерно 7 на  каждую 1000 леченных 
в  год при  учете суммарной частоты смерти от  всех при-
чин, негеморрагического инсульта и угрожающих жизни 
кровотечений). Таким образом, результаты анализа под-
группы пожилых в  исследовании ROCKET AF указыва-
ют на  пользу от  применения ривароксабана вместо вар-
фарина для  профилактики инсульта в  том числе у  поли-
морбидных больных ≥75 лет.

У  больных пожилого и  старческого возраста часто 
нарушена функция почек. В исследовании ROCKET AF 
больные с клиренсом креатинина 30–59 мл / мин вне зави-
симости от  проводимого лечения имели более высокую 
частоту ишемических осложнений и  кровотечений, чем 
при более высоком клиренсе креатинина [14]. При этом 
результаты сопоставления эффективности и  безопасно-
сти ривароксабана и варфарина у больных с нарушенной 
и  относительно сохранной функцией почек оказались 

Таблица 2. Основные результаты исследования ROCKET AF у больных ≥75 лет [13]
Событий на 100 человеко-лет Варфарин Ривароксабан ОР 95 % ДИ

Эффективность
Инсульт или артериальная ТЭ не в сосуды ЦНС: intention-to-treat =  
у всех включенных больных, наблюдение до окончания исследования 2,85 % 2,29 % 0,80 0,63–1,02

Инсульт:
– геморрагический 0,49 % 0,34 % 0,70 0,39–1,25
– ишемический 1,95 % 1,71 % 0,88 0,67–1,16
– не уточненный 0,16 % 0,09 % 0,55 0,19–1,65
Безопасность
Крупные и клинически значимые некрупные кровотечения 17,55 % 19,83 % 1,13 1,02–1,25
Любые крупные 4,40 % 4,86 % 1,11 0,92–1,34
– со снижением гемоглобина >2 г / дл 2,98 % 3,85 % 1,29 1,03–1,61
– требующие переливания крови 1,86 % 2,28 % 1,23 0,93–1,64
– в критические анатомические области  
(внутричерепные, спинальные, внутриглазные, в перикард,  
в суставы, в мышцы со вдавлением, ретроперитонеальные)

1,42 % 1,07 % 0,75 0,52–1,08

– смертельные 0,61 % 0,28 % 0,45 0,23–0,87
Внутричерепные 0,83 % 0,66 % 0,80 0,50–1,28
Клинически значимые некрупные 16,2 % 16,7 % 1,04 0,35
ТЭ – тромбоэмболия; ЦНС – центральная нервная система.
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аналогичными и полностью воспроизводили результаты 
исследования в  целом (включая меньшую частоту кро-
вотечений в  критический орган и  смертельных кровоте-
чений). Сопоставимая с  варфарином частота инсультов, 
крупных и  клинически значимых некрупных кровотече-
ний с  тенденцией к  меньшей частоте геморрагических 
инсультов и  внутричерепных кровотечений отмечалась 
и при  учете дополнительных градаций клиренса кре-
атинина  – от  30 до  <50 мл / мин, от  50 до  <80 мл / мин 
и ≥80 мл / мин [15]. При учете функции почек как непре-
рывной величины не  было зависимости эффекта вме-
шательства от  клиренса креатинина как для  суммы слу-
чаев инсульта и  системных тромбоэмболий не в  сосуды 
центральной нервной системы, так и для суммы случаев 
крупных и  клинически значимых некрупных кровотече-
ний. Соответственно, очевидно, что  уменьшение дозы 
ривароксабана у больных с хронической болезнью почек 
способствовало поддержанию безопасности лечения 
без потери его эффективности.

Со  временем функция почек может ухудшаться. 
В  ряде наблюдательных исследований было показано, 
что  использование ПОАК, в  том числе ривароксабана, 
сопровождалось меньшей частотой нежелательных исхо-
дов со стороны почек (снижения скорости клубочковой 
фильтрации на 20 %, удвоения сывороточного креатини-
на и  развития острого почечного повреждения) в  срав-
нении с варфарином [16]. Эта способность ривароксаба-
на отмечена в обновлении рекомендаций Американских 
Коллегии кардиологов, Ассоциации сердца и  Общества 
сердечного ритма по  ведению пациентов с  ФП, опубли-
кованном в начале 2019 г. [3]. Комитет экспертов указал, 
что  «с  течением времени применение ПОАК (в  част-
ности, дабигатрана и  ривароксабана) у  больных с  ФП 
может ассоциироваться с более низким риском неблаго-
приятных событий со стороны почек в сравнении с вар-
фарином». В исследовании ROCKET AF у больных с уве-
личением клиренса креатинина более 20 % от исходного 
ривароксабан оказался эффективнее варфарина (обеспе-
чивал более низкую сумму случаев инсульта и системной 
тромбоэмболии не в сосуды центральной нервной систе-
мы), в то  время как при  отсутствии указанного ухудше-
ния заметных различий между группами ривароксабана 
и  варфарина не  было. При  дальнейшем анализе проде-
монстрировано, что при увеличении степени ухудшения 
функции почек частота инсульта или  системных тром-
боэмболий нарастала в группе варфарина и не менялась 
в  группе ривароксабана. По  сумме случаев крупных 
и клинически значимых некрупных кровотечений досто-
верных различий между ривароксабаном и  варфари-
ном у больных с ухудшением функции почек и без него 
не  было. Таким образом, применение ривароксабана 
не  сопряжено с  какими-либо дополнительными нежела-

тельными эффектами не  только при  исходно нарушен-
ной функции почек, но и  при  ее ухудшении в  процессе 
лечения.

С  возрастом наряду с  ростом распространенности 
ФП растет распространенность ИБС и  заболеваемость 
ИМ [17]. При  этом по  некоторым данным сумма бал-
лов по  шкалам CHADS2 и  CHA2DS2-VASc сопряжена 
с  риском возникновения ИБС, наличием и  тяжестью 
коронарного атеросклероза, а  также прогнозом у  боль-
ных с  ИБС [18–20]. По  данным мета-анализа 4-х круп-
ных рандомизированных контролируемых исследований, 
включавших в  совокупности 71 683 больных с  некла-
панной ФП, получавших пероральные антикоагулянты, 
ведущей причиной смертности оказались не  инсульты 
или  кровотечения, а  сердечная патология, в  том числе 
внезапная сердечная смерть и ИМ [21]. Соответственно, 
у больных пожилого и старческого возраста особую роль 
приобретает способность пероральных антикоагулянтов 
снижать риск не только кардиоэмболических, но и тром-
ботических осложнений прогрессирующего коронарно-
го атеросклероза.

При  анализе суммы случаев смерти от  сердечно-
сосудистых причин, ИМ и  нестабильной стенокардии 
в  исследовании ROCKET AF ОР совокупности указан-
ных событий на  ривароксабане оказался ниже на  14 % 
по  сравнению с  варфарином (р=0,0509) без  существен-
ных различий в выраженности эффекта у больных с ИМ 
в  анамнезе и без  него (рдля взаимодействия=0,1) [22]. В  мета-
анализе 28 рандомизированных контролируемых иссле-
дований использования ПОАК по  различным показани-
ям, включавших в совокупности 138948 больных, проде-
монстрировано, что при  использовании ривароксабана 
наблюдается статистически значимое снижение риска 
ИМ / ОКС в  сравнении с  различными препаратами кон-
троля (АСК, низкомолекулярные гепарины, плацебо) 
[23]. Аналогичные наблюдения были сделаны и в  ряде 
других мета-анализов [24–26]. В настоящее время в срав-
нении с другими ПОАК ривароксабан имеет наибольшее 
число свидетельств эффективности в  предотвращении 
коронарного тромбоза, полученных на  разных контин-
гентах больных.

Из-за  роста частоты сопутствующих заболеваний 
больные пожилого и  старческого возраста часто вынуж-
дены принимать достаточно много лекарственных 
средств. В  исследовании ROCKET AF исходно помимо 
антикоагулянтов до  4 лекарственных средства получа-
ли 36 % больных, от 5 до 9–51 %, 10 и более – 15 % [27]. 
В  целом, увеличение числа принимаемых препаратов, 
особенно до 10 и более, было сопряжено с более высоким 
риском кровотечений и смерти, однако результаты срав-
нения ривароксабана и варфарина по первичным конеч-
ным точкам, характеризующим эффективность и  без-
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опасность, не  зависели от  числа лекарственных средств, 
применявшихся в  начале лечения. У  исходно принимав-
ших до  4 дополнительных лекарственных средств часто-
та крупных кровотечений оказалась достоверно ниже 
на ривароксабане. Одновременный прием как минимум 
одного ингибитора изофермента цитохрома Р450 3А4 
и  гликопротеина Р не  сказывался на  результатах сравне-
ния ривароксабана и варфарина.

У  больных с  неклапанной ФП и  признаками старче-
ской «хрупкости», в  предшествующий год не  прини-
мавших пероральных антикоагулянтов, эффективность 
и  безопасность назначения ПОАК и  варфарина были 
сопоставлены при ретроспективном анализе базы данных 
страховых заявок страховой компании US MarketScan 
за  2011–2016  гг. [28]. За  критерий «хрупкости» было 
принято значение совокупного индекса ( John Hopkins 
Claims-Based Frailty Indicator), включающего 21  крите-
рий (возраст, пол, расу, наличие ограничения подвижно-
сти, наличие когнитивных нарушений, госпитализацию 
в  предшествующие 6 месяцев, различные заболевания). 
Наличие «хрупкости» констатировали при  значениях 
этого индекса ≥0,20. Были сформированы группы, сопо-
ставимые по известным ФР – 2635 при назначении рива-
роксабана и  2635 при  назначении варфарина. В  итоге 
за  период наблюдения вплоть до  2  лет ривароксабан 
при сравнении с варфарином снижал риск суммы случаев 
инсульта или  системных тромбоэмболий, ишемическо-
го инсульта при  сопоставимой частоте крупных и  вну-
тричерепных кровотечений. При  всей ограниченности 
этих данных они не дают оснований опасаться примене-
ния ривароксабана у  больных с  признаками старческой 
«хрупкости».

Приверженность к  лечению имеет важнейшее значе-
ние для  обеспечения его эффективности. Это в  полной 
мере относится и к пожилым. Так, по данным мета-анали-
за исследований у больных ≥50 лет существует связь меж-
ду недостаточной приверженностью к  лечению и  часто-
той госпитализаций (отношение шансов (ОШ) 1,17; 
95 % ДИ: 1,12–1,21), а хорошая приверженность к лече-
нию сопряжена с более низкой смертностью (ОШ 0,79; 
95 % ДИ: 0,63–0,98) [29]. При ретроспективном анализе 
приверженности к  лечению у  больных с  ФП, перенес-
ших ишемический инсульт, оказалось, что по сравнению 
с отсутствием антитромботического лечения адекватная 
приверженность к приему ПОАК сопряжена с меньшей 
вероятностью возникновения тяжелого инсульта (ОШ 
0,24; р=0,04) и  большими шансами на  хорошее восста-
новление (ОШ 4,89; р<0,01) [30].

Вместе с тем  у  больных пожилого и  старческого воз-
раста можно ожидать заметного снижения привержен-
ности к  медикаментозной терапии. Так, в  исследовании 
у 118 больных с ФП в возрасте 45–88 лет нерегулярный 

прием лекарственных средств отмечался в  56 % случа-
ев в  возрасте 60–74  лет и  76 % случаев в  старшей воз-
растной группе, причем основной причиной является 
забывчивость (88 и  97 % случаев, соответственно) [31]. 
Это во  многом может быть обусловлено когнитивными 
расстройствами и  деменцией, связанными в  том числе 
с наличием ФП, особенно у больных, не получающих над-
лежащей антикоагулянтной терапии [32–34].

Есть свидетельства, что  соблюдение правильного 
режима лечения связано с кратностью приема перораль-
ных антикоагулянтов. Так, согласно опросу 226  боль-
ных, получающих пероральные антикоагулянты, наи-
более часто правильная кратность соблюдалась для  пре-
паратов с  однократным приемом  – 86 % для  варфарина 
и 94 % для ривароксабана (в остальных случаях больные 
принимали эти лекарственные средства 2 раза в  сутки). 
Намного реже соблюдался правильный режим исполь-
зования ПОАК с  двукратным приемом  – в  73 % случаев 
для  дабигатрана и  70 % случаев для  апиксабана (осталь-
ные принимали эти препараты 1 раз в  сутки) [35]. 
Необходимость принимать препарат ≥2 раз в сутки ока-
залась единственным независимым предиктором низкой 
приверженности к лечению у 378 амбулаторных больных 
в  возрасте 69±12  лет в  Японии [36]. Аналогичная зако-
номерность отмечена при мета-анализе 26 исследований 
при сопоставлении однократного и двукратного приема 
лекарственных средств у  больных с  хроническими ССЗ 
[37]. По  данным анализа крупной базы данных страхо-
вых заявок в  США за  2012–2015  гг., у  больных с  некла-
панной ФП назначение ривароксабана было сопряжено 
с  более высокой долей больных, сохранявших хорошую 
приверженность к  лечению, чем  назначение апиксабана, 
дабигатрана или варфарина [38]. Кроме того, принимав-
шие ривароксабан достоверно реже прекращали лечение.

Ряд практических особенностей использования 
ривароксабана может способствовать повышению при-
верженности к  лечению. Помимо однократного при-
ема это наличие календарной упаковки, а также допусти-
мость измельчения таблетки для ее смешивания с водой 
или  пищей (в  том числе с  последующим введение через 
зонд), что может быть полезным для больных, нежелаю-
щих или  неспособных регулярно принимать таблетиро-
ванные препараты [39].

Заключение
Возраст  – известный ФР инсульта при  ФП. Больные 

пожилого и  старческого возраста как  правило имеют 
заболевания, дополнительно повышающие риск инсуль-
та при  ФП, и в  большинстве случаев нуждаются в  его 
медикаментозной профилактике. Несмотря на  слож-
ности длительного применения антикоагулянтов в  пре-
клонном возрасте, в целом пероральные антикоагулянты 
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приносят этим больным существенную пользу в  сниже-
нии частоты ишемических событий, которая превосхо-
дит риск геморрагических осложнений. По имеющимся 
данным у  больных старческого возраста с  неклапанной 
ФП прямые пероральные антикоагулянты как  минимум 
не  уступают по  эффективности антагонистам витами-
на К и  способствуют снижению риска внутричерепных 
кровотечений. Ривароксабан изучен преимущественно 
у пожилых полиморбидных больных с неклапанной ФП. 
Результаты его сравнения с  варфарином в  старших воз-
растных группах, а также при сопутствующей патологии, 
часто встречающейся у пожилых, указывает на благопри-
ятный профиль эффективности и  безопасности. Кроме 
того, при  использовании ривароксабана ожидается сни-

жение риска коронарных осложнений. Среди допол-
нительных преимуществ ривароксабана, способных 
положительно сказаться на  приверженности к  лечению 
у пожилых – однократный прием в течение суток, кален-
дарная упаковка и  возможность измельчения таблет-
ки для  смешения с  водой или  пищей. При  применении 
пероральных антикоагулянтов в  пожилом и  старческом 
возрасте накопленные факты свидетельствуют о  целе-
сообразности оценки состояния желудочно-кишечного 
тракта для поиска и устранения возможных источников 
кровотечения.

Конфликт интересов не заявляется.
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