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АНТИТРОМБОТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ 
ПРИ ВПЕРВЫЕ ВЫЯВЛЕННОЙ ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ

Фибрилляция предсердий (ФП) является наи-
более распространенной аритмией. По прогно-
зам, в мире к 2050 году число взрослых, стра-
дающих ФП, достигнет 8 миллионов [1]. Увели-
чение распространенности ФП связано со ста-
рением населения, ростом продолжительности 
жизни больных с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями, усилением выявления асимптомных 
форм ФП [2]. С практической точки зрения мно-
гие эксперты считают целесообразным выделе-
ние впервые выявленной ФП (ВВФП), рассмо-
трению тактики ведения пациентов при этом 
варианте аритмии посвящены отдельные Реко-
мендации (последние – в 2017г. American Acad-
emy of Family Physicians – AAFP) [3]. ФП связа-
на с высоким риском развития тромбоэмболи-
ческих осложнений (ТЭО) независимо от вари-
анта (ВВФП или ранее диагностированная ФП) 
[4]. Лица, имеющие ФП, демонстрируют пяти-
кратное повышение риска развития ишемиче-
ских (эмболических) инсультов, в сравнении со 
здоровыми лицами [5]. В этой связи, одним из 
приоритетных компонентов врачебной тактики 
при ФП в целом, а также при ВВФП, в частности, 
является применение антитромботических пре-
паратов (АТП) для уменьшения риска ТЭО. Ан-
титромботическая терапия при ВВФП проводит-
ся с использованием тех же принципов и лечеб-
ных подходов, что и при других вариантах ФП. 

Целью настоящего сообщения явилось об-
суждение современных подходов к назначению 
АТП у лиц с ВВФП так как, по мнению ряда авто-
ритетных специалистов [5-7], у такой категории 
больных часто имеет место достаточно длитель-
ная задержка с началом применения АТП, поэ-
тому весьма важно привлечь внимание практи-
кующего врача к необходимости безотлагатель-
ного начала полноценной антитромботической 
терапии при ВВФП [8].

Важнейшим элементом выбора тактики при-
менения АТП является оценка риска развития 

ТЭО (шкала CHA2DS2-VASC) [9] и риска кровоте-
чений (шкала HAS-BLED) [10] (табл. 1., табл. 2.). 

Согласно рекомендациям экспертов AAFP, 
претендентами на терапию пероральными ан-
тикоагулянтами (ПОАК) являются пациенты с 
ВВФП при наличии суммы баллов ≥2 по шкале 
CHA2DS2-VASC. В случаях, если количество бал-
лов по этой шкале равно 1, назначение ПОАК или 
аспирина рекомендуют рассматривать с учетом 
риска кровотечений и предпочтений больного. 
При этом отсутствие клинических факторов ри-
ска ТЭО – основание для отказа от АТП.

При оценке риска кровотечений, его считают 
высоким при наличии ≥3 баллов по шкале HAS-
BLED. Высокий риск развития геморрагических 
осложнений не является критерием для отказа 
от АТП, а сигнализирует о необходимости более 
тщательного наблюдения, коррекции потенци-
ально изменяемых факторов риска кровотече-
ний, снижения дозы новых ПОАК (НПОАК).

В современной практике ВВФП в качестве 
эффективной терапии, направленной на пре-
дотвращение ТЭО, рекомендованы следующие 
группы ПОАК: антагонисты витамина K (АВК) и 
НПОАК, не являющиеся антагонистами витами-
на K [11]. Первые используются в качестве эф-
фективных АТП при ФП уже более 60 лет, они 
снижают частоту возникновения ишемических 
инсультов примерно на 60% [12]. К АВК относят-
ся аценокумарол, фениндион и, наиболее часто 
используемый, варфарин. Механизм действия 
АВК [13] заключается в блокировании фермента 
(витамин-К-редуктазы) с последующим наруше-
нием g-карбоксилирования остатков глутамата 
на N-концевых участках витамин K-зависимых 
факторов коагуляции: II, VII, IX, X. Это приво-
дит к выработке в печени частично карбокси-
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лированных и декарбоксилированных факто-
ров свертывания со сниженной коагулянтной 
активностью. Кроме того, препараты ингибиру-
ют карбоксилирование регуляторных антикоа-
гулянтных протеинов C, S и Z и тем самым об-
ладают прокоагулянтной активностью, хотя ан-
тикоагулянтный эффект является доминирую-
щим. Среди АВК наиболее изучен варфарин: по 
данным Всемирной Организации Здравоохра-
нения, 2005 г., он – «один из наиболее эффек-
тивных и безопасных препаратов в здравоохра-
нении». Альтернативные варианты АВК, вклю-
чающие аценокумарол (Синкумар) и фенинди-
он (Фенилин), терапевтический эффект которых 
развивается при достижении целевого уровня 

протромбинового индекса в пределах 40-60%, 
сейчас используются гораздо реже варфарина. 
Именно варфарин рассматривается в качестве 
препарата выбора во всех современных реко-
мендациях по ФП. Применение варфарина тре-
бует соблюдения ряда обязательных условий: 

1) прием утром строго натощак; 
2) необходимость контроля международно-

го нормализованного отношения – МНО (обыч-
но на 2-3 день от начала приема, затем 2 раза в 
неделю, затем 1 раз в неделю, в последующем – 
не реже 1 раза в месяц; целевые уровни МНО на 
фоне приема варфарина – 2,0-3,0);

3) необходимость учета возможных взаимо-
действий варфарина с другими препаратами и 

Таблица 1.
Клиническая шкала CHA2DS2-VASC для оценки риска инсульта  и системных эмболий у пациентов с ФП

Факторы риска Баллы

Хроническая сердечная недостаточность – наличие ее симптомов или объективные 
доказательства снижения фракции выброса левого желудочка

+1

Артериальная гипертензия – уровень артериального давления в состоянии 
покоя > 140/90 мм рт.ст. при двух повторных измерениях или лечение 
антигипертензивными препаратами

+1

Возраст ≥ 75 лет +2

Сахарный диабет – гликемия натощак > 7 ммоль/л или текущая терапия 
сахароснижающими препаратами и/или инсулином

+1

Перенесенный инсульт, транзиторная ишемическая атака, ТЭО +2

Наличие сосудистых заболеваний – инфаркт миокарда в анамнезе, заболевание 
периферических артерий или атеросклеротическая бляшка в аорте

+1

Возраст 65-74 года +1

Женский пол +1

Таблица 2.
Клиническая шкала HAS-BLED для оценки риска развития кровотечений  у пациентов с ФП

Фактор риска Баллы

Артериальная гипертензия, особенно повышение систолического 
артериального давления >160 мм рт.ст.

+1

Нарушение функции почек +1

Нарушение функции печени +1

Перенесенный инсульт +1

Кровотечение в анамнезе или предрасположенность к его развитию +1

Лабильное МНО или период времени в терапевтическом диапазоне <60% у пациентов, 
которые принимают антагонисты витамина K

+1

Возраст >65 лет +1

Использование лекарственных препаратов, предрасполагающих к развитию кровотечения, 
такие как АТП и нестероидные противовоспалительные препараты

+1

Чрезмерное употребление алкоголя ≥8 доз/неделю +1
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пищевыми продуктами; 
4) информированность больного и постоян-

ный контроль приверженности к лечению;
5) отсутствие назначения нагрузочных доз 

(обычная стартовая и начальная поддерживаю-
щая дозы – 5 мг/сут, а у пожилых – 2,5 мг/сут).

Для достижения целевого уровня МНО от на-
чала приема варфарина обычно требуется 60-72 
часа, при необходимости более быстрого начала 
гипокоагуляции предусматривают его сочетан-
ное использование с парентеральными антико-
агулянтами на 5-7 дней.

Следует отметить выгодные характеристи-
ки АВК [12]. Они не выводятся почками, поэто-
му могут применяться больными с тяжелой по-
чечной недостаточностью. Для пациентов при-
влекательна выгодная стоимость препаратов. 
Необходимость периодического мониторинга 
МНО способствует регулярному контакту врача 
с пациентом, в тоже время это может составлять 
неудобства и дополнительные расходы, что при-
водит к снижению приверженности к лечению. 
Отрицательной стороной АВК является их до-
вольно узкое терапевтическое окно, что требует 
регулярного контроля состояния системы коагу-
ляции и коррекции дозы препаратов. На началь-
ном этапе терапии АВК обладают протромботи-
ческими свойствами, поскольку ингибируют ан-
тикоагулянтные протеины C и S быстрее, чем 
факторы свертывания, а это создает временный 
дисбаланс в пользу прокоагуляции. Нельзя не 
упомянуть о множестве лекарственных и пище-
вых взаимодействий, присущих данной группе. 
При передозировке купирование эффекта АВК 
осуществляется витамином K2 и его аналогами, 
однако возможность их использования в отече-
ственной клинической практике ограничена.

В качестве альтернативы АВК (в первую оче-
редь варфарину) используют НПОАК, представ-
ленные следующими основными классами: 1) 
прямой ингибитор тромбина (дабигатран), 2) 
ингибиторы фактора Ха (апиксабан, риварокса-
бан, эдоксабан) [14]. Их позиция в профилакти-
ке ТЭО при ФП обосновывается данными целого 
ряда крупнейших исследований (табл. 3.). Фар-
макологические характеристики НПОАК обеспе-
чивают практические преимущества перед тера-
пией АВК [15]. Прямое воздействие на фактор Ха 
или тромбин обеспечивает более быстрый анти-
коагулянтный эффект – в течение 1-4 ч по срав-
нению с косвенным механизмом действия че-
рез множественные факторы свертывания (для 
варфарина). Препараты этой группы имеют бо-
лее предсказуемые фармакокинетику и фарма-
кодинамику и более низкий потенциал для пи-
щевого и лекарственного взаимодействия, и, та-
ким образом, могут назначаться в фиксирован-

ных дозах без необходимости диетических огра-
ничений и рутинного контроля параметров коа-
гуляции. Риск геморрагического инсульта и вну-
тричерепных геморрагий при их использовании 
ниже в сравнении с АВК. Несмотря на это, суще-
ствуют и негативные моменты: так, пока ма-
лодоступны специфические нейтрализующие 
препараты для НПОАК, которые можно было бы 
применить при возникновении кровотечения 
на фоне их приема. Препараты этой группы эли-
минируются почками, в связи с чем их не реко-
мендуют принимать пациентам со сниженным 
клиренсом креатинина. Стоимость НПОАК до-
статочно высока, тем не менее, длительная те-
рапия с их использованием может быть эконо-
мически более рентабельной в основном из-за 
меньших затрат на мониторинг МНО и сокра-
щения числа пациентов с ТЭО.

Охарактеризуем два относительно более рас-
пространенных в отечественной клинической 
практике НПОАК. Ривароксабан – представи-
тель группы прямых ингибиторов Ха факто-
ра (изучен при ФП в исследовании ROCKET-AF) 
[16]. Его эффект опосредован снижением про-
дукции тромбина и угнетением образования 
фибрина. Использование ривароксабана имеет 
следующие особенности:

1) прием 1 раз в сутки, строго во время еды;
2) наличие фиксированных дозировок при 

ФП: при скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) > 50 мл/мин – по 20 мг/сутки, 30-49 мл/
мин – по 15 мг/сутки, < 30 мл/мин – применение 
не рекомендуется;

3) пропуск приема может увеличить риск 
развития ишемического инсульта, в связи с чем 
пациенту нужно избегать таких ситуаций и сле-
дует иметь запас ривароксабана.

Дабигатран относится к прямым ингибито-
рам тромбина (изучен при ФП в многоцентро-
вом рандомизированном исследовании RE-LY) 
[17]. Угнетение препаратом активности тромби-
на приводит к нарушению образования полиме-
ров фибрина. Из условий применения дабига-
трана следует подчеркнуть:

1) наличие фиксированных дозировок: при 
СКФ >30 мл/мин – по 150 мг 2 раза в сутки, при 
15-30 мл/мин – по 75 мг 2 раза в сутки, <15 мл/
мин – не применять;

2) двукратный прием в сутки требует высо-
кой приверженности больного к лечению;

3) пропуск приема может увеличить риск 
развития ишемического инсульта, в связи с чем 
нужно соблюдать те же предосторожности, что и 
для ривароксабана;

4) взаимодействует с верапамилом, ввиду 
чего эта комбинация не рекомендуется.

Несмотря на введение в клиническую прак-
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тику новых АТП, данные современных исследо-
ваний демонстрируют, что значительная доля 
пациентов остается без терапии, направленной 
на профилактику ТЭО. По результатам исследо-
вания Willey V. et.al. [5], среди пациентов с не-
клапанной ВВФП, которым было рекомендова-
но лечение согласно количеству баллов ≥2 по 
шкале риска ТЭО, более половины (58%) не по-
лучали лечение ПОАК. При этом, наиболее часто 
назначаемым препаратом был варфарин, хотя 
введение НПОАК во врачебную практику пред-

шествовало началу исследования. Более опти-
мистичные данные демонстрируют Bassand J.P. 
et.al. [18]: на момент постановки диагноза ВВФП 
60,8% пациентов были назначены ПОАК, причем 
50% получали АВК, а 10,8% – НПОАК. Доля паци-
ентов, получающих АТП, увеличивалась с ростом 
оценки по шкале CHA2DS2-VASC, будучи самой 
низкой для пациентов с показателем 0 (41,6%) 
и наибольшей при количестве баллов 5 (67,5%). 
Использование ПОАК снижалось с возрастани-
ем оценки по шкале HAS-BLED с 76,5% до 49,8% 

Таблица 3.
Сравнительная характеристика НПОАК, одобренных к клиническому применению [11]

Дабигатран
(РКИ – RE-LY)

Ривароксабан
(РКИ – ROCK-

ET-AF)

Апиксабан
(РКИ – AR-
ISTOTLE)

Эдоксабан 
(РКИ – ENGAGE 

AF-TIMI 48)

Механизм действия
Прямой ингиби-

тор тромбина
Прямые ингибиторы Ха фактора свертывания

Биодоступность, % 6
66 натощак, 80-

100 с пищей
50 62

Время пиковой 
концентрации, ч

3 2-4 3 1-2

Период полу-
выведения, ч

12-17 5-13 9-14 10-14

Выведение 80% почки
66% печень, 
33% почки

27% почки 50% почки

Доза при ФП
150 мг 2 р/день; 
110 мг 2 р/ день

20 мг 1 раз/день 5 мг 2 раза/день
60 мг 1 р/день; 
30 мг 1 р/день

Снижение дозы 
у определенных 
категорий пациентов

110 мг 2 р/день 
для лиц с клирен-

сом креатини-
на 30-49 мл/мин 

15 мг 1 р/день, 
если клиренс 
креатинина 

30-49 мл/мин 

2,5 мг 2 р/день, 
если ≥2 из: воз-

раст ≥80 лет, 
масса ≤60 кг, 

креатинин кро-
ви ≥133мкмоль/л

Вместо 60 – 30, а 
вместо 30-15 мг/
день, если: кли-
ренс креатинина 

30-49 мл/мин, 
масса ≤60 кг

Протокол крупнейших РКИ при ФП:

Количество лиц 18113 14264 18201 21105

Длительность, лет 2 1,9 1,8 2,8

Рандомизированные 
группы

Варфарин *; да-
бигатран -150 
мг 2 р/день; и 

110 мг 2 р/ день

Варфарин *; ри-
вароксабан 20 

мг 1 р/день

Варфарин *; апик-
сабан 5 мг 2 р/день

Варфарин *; эдок-
сабан – 60 мг 
1 р/день; и 30 

мг 1 р/день

Средний возраст, г 71,5 73 70 72 

Мужской пол, % 63,6 60,3 64,5 61,9

По данным этих РКИ: НПОАК в сравнении с варфарином:

Ишемические 
инсульты + ТЭО

На 35% меньше, 
р<0,001 (150 мг) На 12% мень-

ше, р<0,001
На 21% мень-

ше, р<0,001

На 13% меньше, 
р<0,001 (60 мг)

На 11% меньше, 
р<0,001 (110 мг)

На 13% больше, 
р=0,005 (30 мг)

Большие кровотечения

Нет отличий
(150 мг)

Нет отличий
На 31% мень-

ше, р<0,001

На 20% меньше, 
р<0,001 (60 мг)

На 20% меньше, 
р=0,003 (110 мг)

На 53% меньше, 
р<0,001 (30 мг)

Интракраниальные 
кровотечения

На 58% меньше, 
р<0,001 (150 мг) На 33% мень-

ше, р=0,02
На 58% мень-

ше, р<0,001

На 53% меньше, 
р<0,001 (60 мг)

На 71% меньше, 
р<0,001 (110 мг)

На 70% меньше, 
р<0,001 (30 мг)

Примечание. РКИ – рандомизированное контролируемое исследование; * – под контролем МНО.
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для пациентов с 0 и ≥4 баллов соответственно. 
Данные, полученные из международного реги-
стра GARFIELD-AF [8] за пятилетний период вре-
мени, свидетельствуют об увеличении назначе-
ния АТП при ВВФП в основном за счет приме-
нения НПОАК, а также о снижении применения 
АВК и антиагрегантов в качестве монотерапии 
и в комбинации. Авторы отметили, что НПОАК 
чаще АВК использовались пожилыми, а также 
лицами, принимающими нестероидные проти-
вовоспалительные препараты. Пациентам с ар-
териальной гипертензией, ишемической болез-
нью сердца, сахарным диабетом и хронической 

болезнью почек чаще назначали АВК, в ряде слу-
чаев в сочетании с антиагрегантами.

Таким образом, в целях снижения избыточ-
ного риска ТЭО при каждом случае выявления 
ФП требуется оценка такого риска и примене-
ние оптимальной антитромботической тера-
пии. Для корректного назначения ПОАК (АВК 
или НПОАК) необходимо ориентироваться на 
современные рекомендации. Несмотря на рост 
использования АТП при ВВФП, остается значи-
тельной доля пациентов, которые не получают 
ПОАК.
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АНТИТРОМБОТИЧЕСКАЯ ТЕРАПИЯ ПРИ ВПЕРВЫЕ ВЫЯВЛЕННОЙ ФИБРИЛЛЯЦИИ ПРЕДСЕРДИЙ

Статья посвящена вопросу современной тактики 
назначения антитромботических препаратов у лиц 
с впервые выявленной фибрилляцией предсердий – 
одним из вариантов наиболее распространенного на-
рушения ритма, связанного с высоким риском разви-
тия тромбоэмболических осложнений. Важной зада-
чей является привлечение внимания специалистов к 
необходимости безотлагательного начала тромбопро-
филактики. Рассмотрены ведущие подходы к выбору 
антитромботической терапии на основании клини-

ческих шкал CHA2DS2-VASC и HAS-BLED, обсуждены 
выгодные и отрицательные характеристики антаго-
нистов витамина K и новых пероральных антикоагу-
лянтов, а также особенности условий использования 
отдельных представителей препаратов этих групп.

Ключевые слова: впервые выявленная фибрил-
ляция предсердий, антитромботическая терапия, пе-
роральные антикоагулянты, тромбоэмболические 
осложнения.
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ANTITHROMBOTIC TREATMENTS IN CASE OF NEWLY DIAGNOSED ATRIAL FIBRILLATION

The aim of the article is to attract attention of medi-
cal practitioners to the problem of under-use and late be-
ginning of antithrombotic medications in patients with 
newly diagnosed atrial fi brillation. Thromboprophylaxis 
in these patients should be started as soon as possible, 
and the main principles of antithrombotic treatments are 
the same as in atrial fi brillation in general. The choice 
of antithrombotics is based on the CHA2DS2-VASC and 

HAS-BLED clinical scales, as well as on clinical features 
and patients’ preferences. The main positive and nega-
tive characteristics of vitamin K antagonists and new oral 
anticoagulants were also discussed. 

Key words: newly diagnosed atrial fi brillation, anti-
thrombotic treatments, oral anticoagulants, thromboem-
bolic disorders.
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