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Фибрилляция предсердий (ФП) — наиболее часто 
встречающееся устойчивое нарушение ритма сердца, 
диагностируемое ежегодно у  120-215  тысяч новых 
пациентов. ФП нередко приводит к  серьезным 

осложнениям (инсульт, системные тромбоэмболии, 
сердечная недостаточность) и является независимым 
фактором риска утраты трудоспособности и смертно-
сти [1, 2]. В соответствии с Европейскими рекомен-

КАК СНИЗИТЬ РИСК ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНЫХ КРОВОТЕЧЕНИЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ 
АНТИКОАГУЛЯНТАМИ У БОЛЬНЫХ С НЕКЛАПАННОЙ ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ? 
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Фибрилляция предсердий (ФП) — значимый фактор риска развития инсульта 
и  системных эмболий. Для предупреждения этих осложнений большинству 
пациентов с ФП показана терапия антикоагулянтами, которые снижают риск 
кардиоэмболических инсультов, но  повышают риск кровотечений, наиболее 
частые из которых — желудочно-кишечные (ЖК). 
Цель. Определить частоту патологических изменений пищевода, желудка 
и  12-перстной кишки, предрасполагающих к  развитию ЖК кровотечений, 
у больных с ФП и высоким риском инсульта и абсолютными показаниями для 
терапии антикоагулянтами. 
Материал и методы. Проведен анализ историй болезней пациентов, госпи-
тализированных в терапевтическую клинику университета в 2016 году, среди 
которых 263  — с  неклапанной ФП. Из  222 больных с  ФП и  высоким риском 
инсульта, которым показана терапия антикоагулянтами, скрининговая фибро-
эзофагогастродуоденоскопия (ФЭГДС) выполнена 103 пациентам.
Результаты. ФЭГДС, выполненная 103 пациентам с неклапанной ФП и высо-
ким риском инсульта у 45,6% больных выявила заболевания, предрасполагаю-
щие к развитию ЖК кровотечений, в том числе рак пищевода — 1 (2,1%), язва 
желудка — 4 (8,5%), язва 12-перстной кишки — 2 (4,3%), эрозивный эзофагит 
на фоне гастроэзофагеальной рефлюксной болезни — 5 (10,6%), варикозное 
расширение вен пищевода — 4 (8,5%), эрозивный гастрит — 31 (66,0%), эро-
зивный дуоденит — 3 (6,4%). Сочетанная патология обнаружена у 10 пациен-
тов (21,3%). 
Заключение. Пациентам с  неклапанной ФП и  высоким риском инсульта 
до  начала терапии антикоагулянтами целесообразно выполнять ФЭГДС для 
своевременного выявления патологии пищевода, желудка и  12-перстной 
кишки, предрасполагающей к развитию ЖК кровотечений. 
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HOW TO REDUCE GASTROINTESTINAL BLEEDING RISK ON ANTICOAGULATION THERAPY 
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Atrial fibrillation (AF) is a significant risk factor for stroke and systemic embolism. For 
prevention of these complications, most AF patients are indicated to take 
anticoagulants, that reduce the risk cardioembolic strokes, but increase the risk of 
bleedings, and the most prevalent are gastrointestinal (GIB).
Aim. To assess the rate of pathological changes in esophagus, stomach and 
duodenum, predisposing for GID, in AF patient with higher risk of stroke and 
absolute indications for anticoagulation therapy. 
Material and methods. The analysis done, of case histories of hospitalized 
patients in the therapeutical university clinics, in the year 2016; of those — 263 with 
non-valvular AF. Among 222 patients with AF and higher risk of stroke, who had 
indications for anticoagulants, 103 underwent screening fibroesophagogastro-
duodenoscopy (FEGDS).
Results. The FEGDS, performed in 103 patients with non-valvular AF and high risk 
of stroke, in 45,6% revealed diseases predisposing to GIB, including esophageal 
cancer — 1 (2,1%), gastric ulcer — 4 (8,5%), duodenal ulcer — 2 (4,3%), erosive 
esophagitis and reflux disease  — 5 (10,6%), varicose veins of esophagus  — 4 

(8,5%), erosive gastritis  — 31 (66,0%) and erosive duodenitis  — 3 (6,4%). 
Combination of diseases was found in 10 (21,3%) patients.
Conclusion. Patients with non-valvular AF and high stroke risk, before starting 
therapy with anticoagulants, it is aimworthy to perform FEGDS for on-time screening 
for esophageal, gastric, duodenal pathologies predisposing to GIB. 
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можности корригировать другие потенциально моди-
фицируемые факторы риска кровотечений, к  кото-
рым относятся: анемия, тромбоцитопения, снижен-
ная функция почек и  нарушенная функция печени. 
В  реальной клинической практике желудочно-
кишечные (ЖК) кровотечения относятся к  числу 
наиболее часто встречающихся кровотечений на фоне 
терапии АВК и НОАК у больных с ФП [4]. Большие 
ЖК кровотечения представляют серьезное осложне-
ние антикоагулянтной терапии и встречаются с часто-
той примерно 1-4% в год, из которых 10% заканчива-
ются летальным исходом [5]. Среди пациентов, 
у  которых развивается острое ЖК кровотечение 
из верхних отделов ЖКТ, до 15% больных принимают 
антикоагулянты, а при кровотечении из нижнего сег-
мента ЖКТ таких пациентов до 32% [6, 7]. Чаще всего 
ЖК кровотечения развиваются в  первые месяцы 
после начала терапии антикоагулянтами, что может 
свидетельствовать о наличии предшествующей пато-
логии, которая проявляется на фоне терапии препа-
ратами, влияющими на гемостаз.

Цель исследования: определить частоту патологи-
ческих изменений пищевода, желудка и двенадцати-
перстной кишки, которые могут осложняться ЖК 
кровотечениями, у  больных с  неклапанной формой 
ФП и высоким риском инсульта при наличии показа-
ний к терапии антикоагулянтами. 

Материал и методы
Проведен анализ 1682 историй болезней пациен-

тов, госпитализированных в  2016  году в  отделения 
кардиологии и терапии клиники терапии факультет-
ской “Первого Санкт-Петербургского государствен-
ного медицинского университета имени академика 
И. П. Павлова” Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации.

В 2016г в клинику госпитализировано 263 больных 
с неклапанной формой ФП. У этих пациентов прове-
ден анализ риска развития инсульта и  системных 
эмболий по  шкале CHA

2
DS

2
-VASc и  риск развития 

кровотечения на  фоне терапии антикоагулянтами 
по шкале HAS-BLED. 

Ста трём пациентам с наличием абсолютных пока-
заний для назначения терапии антикоагулянтами 
выполнена фиброэзофагогастродуоденоскопия 
(ФЭГДС) по стандартному протоколу для выявления 
патологии пищевода, желудка и 12-перстной кишки, 
которая может потенциально осложниться развитием 
ЖК кровотечения. ФЭГДС была выполнена не всем 
пациентам, так как это исследование не  входит 
в стандарт обследования больных с сердечно-сосудис
тыми заболеваниями, в том числе пациентов с ФП.

Статистический анализ полученных данных 
выполнен с  помощью программного обеспечения 
StatPlus (macOS). Статистический анализ проводился 
с  применением параметрического критерия, группы 

дациями по  ведению пациентов с  неклапанной ФП 
для предупреждения инсульта и системных эмболий 
большинству пациентов с данной аритмией (мужчи-
нам с  числом баллов по  шкале CHA

2
DS

2
- VASc ≥2; 

женщинам с  числом баллов ≥3), несомненно, пока-
зана терапия антикоагулянтами — не-антагонистами 
витамина К  оральными антикоагулянтами (НОАК) 
либо антагонистами витамина К (АВК) [2]. При сопо-
ставлении с  варфарином НОАК характеризуются 
более предсказуемым антикоагулянтным эффектом, 
быстрым началом и окончанием действия, фиксиро-
ванными дозами препаратов, меньшей частотой вза-
имодействий между НОАК, пищевыми продуктами 
и другими лекарствами, а также предсказуемой фар-
макодинамикой, что позволяет не  проводить регу-
лярное мониторирование терапевтической эффек-
тивности. НОАК имеют не меньшую эффективность 
по  предупреждению инсульта и  системных эмболий 
в  сравнении с  варфарином, а  терапия дабигатраном 
в дозе 150 мг 2 раза в сутки и апиксабаном сопровож
дается меньшим риском этих осложнений ФП, чем 
лечение варфарином. Безопасность терапии НОАК 
не  уступает варфарину, число геморрагических 
инсультов на  фоне лечения НОАК ниже, чем при 
использовании варфарина. Как показал анализ базы 
данных исследования RE-LY, назначение дабига-
трана в  соответствии с  Европейской инструкцией 
и  сравнение эффективности и  безопасности этого 
препарата с варфарином показало, что частота боль-
ших кровотечений и  угрожающих жизни кровотече-
ний на фоне применения дабигатрана была ниже, чем 
на фоне лечения варфарином [3]. В рандомизирован-
ных клинических исследованиях на  фоне лечения 
апиксабаном частота кровотечений была ниже, чем 
при терапии варфарином, а  на  фоне лечения рива-
роксабаном частота больших кровотечений сопоста-
вима с эффектом варфарина [2]. 

Вместе с тем, данные рандомизированных клини-
ческих исследований свидетельствуют о том, что риск 
кровотечений из  желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) на фоне лечения НОАК несколько выше, чем 
при лечении варфарином, особенно, у  пациентов 
высокого риска [2]. Для оценки риска кровотечений 
у  больных ФП предложено использовать различные 
шкалы, из  которых наибольшее распространение 
получила шкала HAS-BLED: при наличии 3 и более 
баллов по  этой шкале риск кровотечений считается 
высоким. Однако, констатация высокого риска 
геморрагии не является основанием для не назначе-
ния терапии антикоагулянтами, предупреждающими 
инсульт и системные эмболии, а служит поводом для 
коррекции модифицируемых факторов риска крово-
течений (АДс >160  мм рт.ст., применение антиагре-
гантов и нестероидных противовоспалительных пре-
паратов, употребление 8 и  более доз алкоголя 
в  неделю). Кроме того, следует выявлять и  по  воз-
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сравнения анализировались методом χ2
. Достовер-

ными считались различия при р<0,05.

Результаты
 Большинство больных с ФП, госпитализирован-

ных в терапевтическую клинику университета, имели 
неклапанную форму аритмии — 263 пациента, в том 
числе 146 (55%) женщин и 117 (45%) мужчин. Харак-
теристика пациентов с  неклапанной ФП представ-
лена в таблице 1.

В соответствии с Европейскими рекомендациями 
по  ведению больных с  фибрилляцией предсердий 
(2016) предупреждение инсульта  — одно из  приори-
тетных направлений лечения пациентов с этой арит-
мией. Риск инсульта и  системных эмболий принято 
оценивать по шкале CHA

2
DS

2
-VASc. При наличии 2 

и  более баллов (для мужчин) или 3 и  более баллов 
(у  женщин) по  шкале CHA

2
DS

2
-VASc у  больных 

с неклапанной ФП имелись несомненные показания 
для терапии антикоагулянтами, таких пациентов 
в нашем исследовании было 222 (84,4%), в том числе 

132 женщины и  90 мужчин. При наличии 1 и  более 
баллов (у мужчин) или 2 баллов (у женщин) по шкале 
CHA

2
DS

2
-VASc терапия антикоагулянтами обсужда-

лась — таких больных в нашем исследовании было 28 
(10,7%), в  том числе 11 женщин и  17 мужчин. 
Не имели факторов риска инсульта, то есть, имели 0 
баллов по шкале CHA

2
DS

2
-VASc или 1 балл (обуслов-

лен женским полом) лишь 13 пациентов с ФП (4,9%). 
Наиболее часто встречающимися факторами 

риска инсульта и системных эмболий в обследуемой 
группе пациентов были артериальная гипертензия — 
у 247 (94%) больных и возраст 75 лет и старше — у 184 
(70%). Реже наблюдались другие факторы риска 
инсульта: возраст 65-74 года, заболевания, ассоци
ированные с атеросклерозом, хроническая сердечная 
недостаточность, сахарный диабет, инсульт в  анам-
незе. Среднее значение суммы баллов по  шкале 
CHA

2
DS

2
-VASc у  больных с  неклапанной ФП было 

равно 4,0±0,1, а у больных с наличием несомненных 
показаний для антикоагулянтной терапии — 4,6±0,2 
баллов. Следовательно, большинству пациентов 

Таблица 1
Характеристика пациентов с неклапанной ФП

Показатель n (%)

Число пациентов с неклапанной ФП 263

Женщины/мужчины 146 (55%) / 117(45%)

Возраст больных (среднее) 68,9±0,7 лет

Число баллов по шкале CHA
2
DS

2
-VASc (среднее) 4,0±0,1

Число больных с количеством баллов ≥2 (м) и ≥3 (ж) по шкале CHA
2
DS

2
-VASc 222 (84%) 

Число больных с количеством баллов ≥1 (м) и ≥2 (ж) по шкале CHA
2
DS

2
-VASc 28 (11%) 

Число больных с 0 баллов или 1 баллом у женщин по шкале CHA
2
DS

2
-VASc 13 (5%) 

ХСН 78 (30%)

АГ 247 (94%)

Возраст ≥75 лет 95 (36%)

Возраст 65-74 года 79 (30%) 

Возраст менее 65 лет 89 (34%)

Сахарный диабет 74 (28%)

Инсульт в анамнезе 32 (12%)

Заболевания, обусловленные атеросклерозом (ИБС, атеросклероз периферических артерий) 129 (49%)

Число баллов по шкале HAS-BLED (среднее) 2,21±0,06

АД >160 мм рт.ст. 225 (85%)

Нарушение функции почек (хронический диализ, трансплантация почки, креатинин крови ≥200 мкмоль/л) 6 (2%)

Нарушение функции печени (хроническое заболевание печени, например, цирроз и/или уровень билирубина >2 верхних границ 
нормы и/или уровень АСТ/АЛТ >3 верхних границ нормы)

9 (3%)

Инсульт в анамнезе (геморрагический) 1 (0,4%)

Кровотечение в анамнезе, которое потребовало госпитализации и/или гемотрансфузии и/или снижение гемоглобина ≥2 г/л 6 (2%)

Лабильное МНО у пациентов, получающих варфарин (в целевом диапазоне менее 60% определений) 29 (43%) 

Возраст >65 лет 174 (66%)

Применение НПВС и/или ГКС 5 (2%)

Применение антиагрегантов (совместно с антикоагулянтами) 15 (6%)

Злоупотребление алкоголем ≥8 доз в неделю 7 (3%)

Анемия 58 (22%)

Патология, предрасполагающая к кровотечению (геморрой, язвенная болезнь, эрозивный гастрит в анамнезе) 70 (27%)
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антикоагулянты были показаны, риск инсульта у них 
был высокий. 

Риск кровотечения оценивали по  шкале HAS-
BLED, также принимали во внимание и другие фак-
торы риска кровотечений (анемия, тромбоцитопе-
ния, и др.). У 102 (46,0%) из 222 пациентов, имевших 
абсолютные показания к антикоагулянтной терапии, 
число баллов по  шкале HAS-BLED было 3 и  более, 
то  есть, риск кровотечений у  них был высоким. 
Самыми частыми факторами риска кровотечений 
у  обследованных пациентов были артериальная 
гипертензия  — у  102 пациентов (100%), возраст 
старше 65 лет  — у  97 (95,1%). Такие факторы, как 
использование антиагрегантов, нестероидные проти-
вовоспалительные препараты (НПВП), кровотечение 
в  анамнезе, хроническая патология почек и  печени 
встречались значительно реже. Среднее значение 
суммы баллов по шкале HAS-BLED у больных с не-
клапанной ФП составило 2,21±0,06, а у 222 пациен-
тов с ФП, которым была показана терапия антикоагу-
лянтами, составило 2,42±0,06 баллов. 

Из 222 пациентов с  ФП, имевших несомненные 
показания к  терапии антикоагулянтами, ФЭГДС 
выполнена 103 пациентам (46,4%). Патология пище-
вода, желудка и 12-перстной кишки, предрасполага-
ющая к кровотечениям, выявлена у 47 (45,6%) боль-
ных, а у 56 (54,4%) пациентов с ФП такая патология 
отсутствовала.

У 47 больных с  верифицированной при ФЭГДС 
патологией выявлены: рак пищевода –1 (2,1%), язва 
желудка  — 4 (8,5%), язва 12-перстной кишки  — 2 
(4,3%), гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, 
осложнившаяся эрозивным эзофагитом — 5 (10,6%), 
варикозное расширение вен пищевода  — 4 (8,5%), 
эрозивный гастрит  — 31 (66,0%), эрозивный дуоде-
нит  — 3 (6,4%). Среди этих пациентов 10 (21,3%) 
имели сочетанную патологию (табл. 2). 

Сравнительный анализ больных с  ФП  — у  кото-
рых при ФЭГДС были выявлены заболевания, пред-
располагающие к  развитию желудочно-кишечных 
кровотечений, и  у  которых при ФЭГДС не  обнару-
жено патологии, выявил следующее. Пациенты, 

Таблица 2
Патология пищевода, желудка и 12-перстной кишки, выявленная при ФЭГДС  

и характеристика пациентов с ФП, у которых выявлена и не выявлена патология ЖКТ

Показатель Патология при ФГДС
(n=47)

Без патологии при ФГДС
(n= 56)

Достоверность 
различий (р)

Рак пищевода 1 (2,1%) - -

Варикозное расширение вен пищевода 4 (8,5%) - -

ГЭРБ, эрозивный эзофагит 5 (10,6%) - -

Язва желудка 4 (8,5%) - -

Язва 12-перстной кишки 2 (4,3%) - -

Эрозивный гастрит 31 (66,0%) - -

Эрозивный дуоденит 3 (6,4%) - -

Сочетанная ЖК патология 10 (21,3%) - -

Возраст 71,2±1,2 72,8±1,3 0,429

Число баллов по шкале HAS-BLED (среднее) 3,1±0,1 2,3±0,1 0,0001

АД >160 мм рт.ст. 45 (95,7%) 50 (89,3%) 0,107

Нарушение функции почек 2 (4,3%) 0 (0%) 0,399

Нарушение функции печени 3 (6,4%) 1 (1,8%) 0,489

Инсульт в анамнезе 1 (2,1%) 0 (0%) 0,876

Кровотечение в анамнезе 2 (4,3%) 1 (1,8%) 0,877

Лабильное МНО 4 (50,0%) 10 (55,5%) 0,795

Возраст >65 лет 37 (78,7%) 46 (82,1%) 0,852

НПВС и/или ГКС 1 (2,1%) 1 (1,8%) 0,9

Злоупотребление алкоголем (≥8 доз в неделю) 1 (2,1%) 2 (3,6%) 0,664

Анемия 16 (34,0%) 16 (28,6%) 0,701

Антиагреганты, в том числе двойная антиагрегантная терапия 9 (19,1%) 19 (33,9%) 0,145

Варфарин 8 (17,0%) 18 (32,1%) 0,125

НОАК 8 (17,0%) 11 (19,6%) 0,939

Дабигатран 4 (8,5%) 2 (3,6%) 0,519

Ривароксабан 4 (8,5%) 6 (10,6%) 0,966

Апиксабан 0 (0%) 3 (5,4%) 0,307

Жалобы, характерные для патологии пищевода, желудка и 12-перстной кишки 3 (6,4%) 7 (12,5%) 0,477
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у которых выявлена патология, имели больше баллов 
по  шкале HAS-BLED (3,1±0,1 и  2,3±0,1, соответ
ственно, р<0,0001), то есть имели более высокий риск 
кровотечений. По  другим клиническим признакам 
различий между группами не выявлено. Анализ про-
водимой антикоагулянтной терапии не выявил влия-
ния различных антикоагулянтов на  возникновение 
патологии пищевода, желудка и 12-перстной кишки.

Следует отметить, что частота жалоб, характерных 
для патологии пищевода, желудка и  12-перстной 
кишки, не  различалась у  больных с  ФП, у  которых 
была выявлена патология при ФЭГДС и  у  которых 
не было обнаружено патологических изменений при 
эндоскопическом исследовании. Частота жалоб была 
проанализирована исходно и после получения резуль-
татов гастроскопии. 

Всем больным, у которых при ФЭГДС были обна-
ружены патологические изменения, назначена фар-
макотерапия соответствующих заболеваний, после 
чего повторно выполнена ФЭГДС и, при отсутствии 
изменений, назначена (или возобновлена) терапия 
антикоагулянтами. Всем больным с кислото-зависи-
мыми заболеваниями пищевода, желудка и 12-перст-
ной кишки назначены ингибиторы протонной помпы 
или блокаторы Н

2
-рецепторов для постоянного при-

менения. Пациентам с варикозным расширением вен 
пищевода и  диагностированным циррозом печени 
антикоагулянты не  назначались. Пациент с  раком 
пищевода был госпитализирован в  отделение онко-
логии для решения вопроса о  дальнейшей тактике 
лечения.

Обсуждение 
Большинство пациентов (84,4%) с  неклапанной 

ФП, госпитализированных в  кардиологическое 
и  терапевтическое отделения университетской кли-
ники, имели высокий риск развития инсульта и сис-
темных эмболий и  несомненные показания для 
назначения антикоагулянтов. В  настоящее время 
доказано, что применение варфарина в  сравнении 
с  плацебо снижает риск инсульта на  64%, а  риск 
смерти на  26% [8]. Новые прямые антикоагулянты, 
не относящиеся к АВК, характеризуются не меньшей 
эффективностью, чем варфарин. Следует отметить, 
что лишь дабигатран в дозе 150 мг 2 раза в день более 
эффективно, чем варфарин, предупреждает развитие 
ишемического инсульта (RE-LY). Европейские реко-
мендации по ведению пациентов с ФП 2016г посту-
лируют, что при отсутствии противопоказаний всем 
больным с  неклапанной ФП и  высоким риском 
инсульта следует проводить терапию антикоагулян-
тами, отдавая предпочтение НОАК (IA) [2].

В то  же время, назначая антикоагулянты на  дли-
тельное время (как правило, пожизненно), следует 
учитывать факт, что на фоне применения этих препа-
ратов увеличивается риск кровотечений. Мета-ана-

лиз 47 исследований показал, что на фоне примене-
ния антагонистов витамина К частота больших кро-
вотечений составляет 2,1 (от 0,9 до  3,4) на  100 
пациенто-лет в контролируемых исследованиях и 2,0 
(от 0,2 до 7,6) на 100 пациенто-лет в наблюдательных 
исследованиях [9]. На фоне применения НОАК риск 
больших кровотечений, как показали рандомизиро-
ванные исследования, не выше, чем на фоне исполь-
зования варфарина. Назначение дабигатрана в соот-
ветствии с  Европейской инструкцией, как показал 
анализ базы данных исследования RE-LY, сопровож
далось меньшей частотой больших кровотечений, 
чем лечение варфарином [3]. 

Среди обследованных нами 222 пациентов с  не-
клапанной ФП, имевших несомненные показания 
для терапии антикоагулянтами, у  46,0% отмечался 
высокий риск кровотечений — они имели 3 и более 
баллов по шкале HAS-BLED. 

Вместе с  тем, высокий риск кровотечений  — 
не повод отказываться от терапии антикоагулянтами, 
а основание для коррекции модифицируемых факто-
ров риска: следует контролировать артериальную 
гипертонию, при нестабильном МНО переходить 
на  НОАК, исключить сочетание антикоагулянтов 
с антиагрегантами или назначать их сочетание только 
по абсолютным показаниям, свести к минимуму при-
менение НПВП, исключить употребление алкоголя, 
установить причину анемии, тромбоцитопении 
и корригировать их [10]. Именно воздействие на фак-
торы риска кровотечений считается наиболее эффек-
тивным способом снижения риска кровотечений 
на фоне лечения антикоагулянтами. 

Большинство кровотечений, возникающих 
на фоне лечения антикоагулянтами, — ЖК. Назначе-
ние дабигатрана в дозах 150 мг и 110 мг 2 раза в день 
в  соответствии с  Европейской инструкцией (110  мг 
2 раза в день больным 80 лет и старше, принимающим 
верапамил, имеющим высокий риск кровотечений — 
≥3 баллов по шкале HAS-BLED, остальным — 150 мг 
2 раза в день), как показал анализ базы данных иссле-
дования RE-LY, сопровождалось в  сравнении с  вар-
фарином сопоставимой частотой ЖК кровотечений 
[3]. Рандомизированные клинические исследования 
(РКИ) показали, что лечение апиксабаном также 
сопровождалось сопоставимой частотой ЖК крово-
течений. В  то  же время, терапия ривароксабаном 
в дозе 20 мг 1 раз в день и эдоксабаном в дозе 60 мг 
1 раз в день характеризовалась большим числом ЖК 
кровотечений, чем лечение варфарином. 

Данные реальной клинической практики, в  том 
числе результаты наблюдательных исследований, 
свидетельствуют о  меньшей частоте ЖК кровотече-
ний на фоне применения НОАК, чем было установ-
лено ранее в  РКИ [11]. В  частности, последующий 
анализ клинических данных и  результаты реальной 
клинической практики свидетельствуют о  большей 
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безопасности дабигатрана. Мета-анализ данных 26 
клинических исследований, в которых сравнивались 
результаты терапии дабигатраном и  варфарином, 
показал, что частота ЖК кровотечений на фоне тера-
пии дабигатраном и варфарином не различались [12]. 
К  сожалению, прямые “head-to-head” сравнения 
НОАК в рандомизированных исследованиях в насто-
ящее время отсутствуют и не предвидятся в ближай-
шем будущем. В недавно проведенном наблюдатель-
ном сравнительном “head-to-head” исследовании, 
в  которое был включен 118891 пациент с  неклапан-
ной ФП в возрасте 65 лет и старше, терапия риваро
ксабаном сопровождалась более высоким риском 
больших ЖК кровотечений в сравнении с дабигатра-
ном в  дозе 150  мг 2 раза в  день (отношений риска 
1,40) [13]. В мета-анализе, проведенном Bai Y, et al., 
при сравнительном исследовании дабигатрана 
и ривароксабана установлено, что ЖК кровотечения 
чаще возникают на фоне применения ривароксабана, 
причем это различие было характерно как для высо-
ких, так и  для низких доз сравниваемых препаратов 
[14]. В проведенном нами исследовании не установ-
лено различий в  частоте применения НОАК у  боль-
ных с наличием и отсутствием патологии пищевода, 
желудка и 12-перстной кишки (17,0% и 19,6%, соот-
ветственно). При оценке безопасности НОАК боль-
шое значение следует придавать крупным регистрам 
больных с  ФП [15]. Именно информация, получен-
ная в ходе анализа этих регистров, позволит получить 
новые данные о частоте кровотечений на фоне при-
менения различных НОАК и сделать вывод о рацио-
нальном выборе среди этих препаратов. 

Существует мнение, что терапия антикоагулян-
тами — своеобразный тест, который может выявлять 
существующий рак ЖКТ [16, 17]. Как правило, ЖК 
кровотечения у пациентов с ФП возникали в первые 
6 месяцев после начала терапии варфарином и НОАК 
[17]. В  субанализе исследования RE-LY было уста-
новлено, что часть (8,1%) больших ЖК кровотечений 
на  фоне терапии антикоагулянтами обусловлена 
существовавшими ранее злокачественными образо-
ваниями, в частности, колоректальными раками [18]. 
Для пациентов, получающих терапию клопидогрелом 
или варфарином, у которых развивалось ЖК крово-
течение, шансы диагностировать рак на ранней ста-
дии были в 6 раз выше, чем у больных, не получавших 
препараты, влияющие на гемостаз и агрегацию тром-
боцитов [16].

Для предупреждения больших ЖК кровотечений 
следует тщательно оценить риск развития кровотече-
ний перед началом терапии антикоагулянтами. 
В частности, целесообразно проводить скрининг зло-
качественных новообразований ЖКТ до начала тера-
пии и  периодически (1 раз в  год) на  фоне лечения 
с  помощью неинвазивных методов  — с  этой целью 
следует выполнять клинический анализ крови для 

диагностики анемии и анализ кала на скрытую кровь 
[18, 19]. Clemens A, et al. считают, что анализ кала 
на скрытую кровь следует проводить через 2-4 недели 
после начала терапии антикоагулянтами, что может 
способствовать ранней диагностике рака [17]. Раннее 
выявление злокачественных новообразований позво-
лит снизить частоту осложнений и  смертность этих 
больных. 

Можно согласиться с  существующим мнением, 
что у большинства пациентов с ЖК кровотечениями 
на фоне терапии антикоагулянтами ранее существо-
вала онкологическая или другая патология, которая 
проявляется на фоне лечения антикоагулянтами [20]. 
В  нашем исследовании при ФЭГДС, выполненной 
по стандартному протоколу 103 больным с ФП, кото-
рые получали терапию антикоагулянтами или эта 
терапия им была показана в связи с высоким риском 
инсульта или системной эмболии, лишь у 1 больного 
выявлен рак пищевода, но  у  46 пациентов обнару-
жена другая патология, которая может осложняться 
ЖК кровотечением. Чаще всего выявлялся эрозив-
ный гастрит (66,0%), эрозивный эзофагит на  фоне 
ГЭРБ (10,6%), реже встречался эрозивный дуоденит 
(6,4%). У 8,5% пациентов была выявлена язва желудка 
и у 4,3% — язва 12-перстной кишки. У 8,5% диагно-
стировано варикозное расширение вен пищевода. 
У 21,2% больных имелась сочетанная патология. Сле-
дует подчеркнуть, что частота жалоб, характерных для 
заболеваний пищевода, желудка и  12-перстной 
кишки у больных с выявленной при ФЭГДС патоло-
гией не отличалась от подгруппы больных без патоло-
гии. Это отсутствие различий сохранялось даже при 
повторном опросе пациентов после получения 
результатов ФЭГДС. У пациентов с выявленной при 
ФЭГДС патологией был выше риск кровотечений, 
о чем свидетельствует большее число баллов по шкале 
HAS-BLED, других достоверных отличий между под-
группами с выявленной при ФЭГДС патологией и без 
патологии не было.

Обнаруженные изменения слизистой пищевода, 
желудка и 12-перстной кишки имеют большое значе-
ние для тактики ведения пациентов, которым плани-
руется антикоагулянтная терапия. По  мнению Desai 
JC, et al., у  больных пожилого возраста, принимаю-
щих НОАК, местная антикоагулянтная активность 
может привести к  кровотечениям у  пациентов 
с  такими часто встречающимися, бессимптомными 
повреждениями слизистой, как эрозии [21]. 

Для снижения риска кровотечений у  больных 
старше 65 лет, в  том числе, у  имеющих патологию 
пищевода, желудка или 12-перстной кишки, целесо-
образно антикоагулянты принимать в  сочетании 
с  гастропротекторами (ингибиторами протонной 
помпы или антагонистами Н2-рецепторов), что ассо-
циируется с 50% снижением риска ЖК кровотечений 
[22]. Этот протективный эффект доказан в  отноше-
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нии патологии верхнего сегмента ЖКТ для пациен-
тов, у которых в анамнезе было указание на язвенную 
болезнь или ЖК кровотечение.

В нашем исследовании всем больным с кислото-
зависимыми заболеваниями пищевода, желудка 
и  12-перстной кишки назначены ингибиторы про-
тонной помпы или блокаторы Н

2
-рецепторов для 

постоянного применения и  после нормализации 
состояния слизистой начата/возобновлена терапия 
антикоагулянтами.

Особое внимание следует обратить на  пациентов 
с анемией, особенно железодефицитной — до начала 
терапии антикоагулянтами следует уточнить причину 
этого состояния и, при возможности, устранить. 
В  нашем исследовании анемия была обнаружена 
у 34,0% больных с патологией при ФЭГДС и у 28,6% 
пациентов без патологии. В дальнейшем эти больные 
были обследованы для уточнения причины анемии, 
у части из них выявлена анемия хронического заболе-
вания, у части — геморрой и у нескольких пациентов 
рак толстой кишки и полипоз толстого кишечника.

Таким образом, следует согласиться с K-S. Cheung 
и  W. K. Leung (2017), что для предупреждения ЖК 
кровотечений на  фоне терапии антикоагулянтами 
целесообразно:

—  точно определить показания к  антикоагулян-
там и  не  назначать эти препараты без достаточных 
оснований (не назначать пациентам с  0 баллов 
по шкале CHA

2
DS

2
-VASc);

—  избегать применения антикоагулянтов при 
наличии противопоказаний (CrCl ниже 30 мл/мин 
для дабигатрана и ниже 15 мл/мин для других НОАК; 
тяжелых нарушений функции печени с  коагулопа-
тией; тромбоцитопении менее 50х10

6
/л);

—  использовать дозу НОАК с  учетом функции 
почек и риском кровотечений;

—  избегать (при отсутствии несомненных показа-
ний) сочетанного применения антикоагулянтов 
с антиагрегантами, НПВП;

—  пациентам с  высоким риском ЖК кровотече-
ния (3 и более баллов по шкале HAS-BLED) или ЖК 

кровотечением в  анамнезе  — назначать гастропро-
текторы;

—  выбирать НОАК с  наиболее низким риском 
ЖК кровотечений [11].

Учитывая результаты данного исследования, счи-
таем целесообразным выполнять ФЭГДС до  начала 
терапии антикоагулянтами у больных ФП для своевре-
менного выявления патологии пищевода, желудка 
и 12-перстной кишки, предрасполагающей к развитию 
ЖК кровотечения. В том случае, если источник крово-
течения установлен и устранен хирургическим методом 
или консервативно, терапию антикоагулянтами у боль-
ных ФП высокого риска инсульта следует возобновить.

Несмотря на то, что ЖК кровотечения могут пред-
ставлять серьезную клиническую проблему и иногда 
заканчиваются летальным исходом, следует учиты-
вать тот факт, что это осложнение антикоагулянтной 
терапии не  сопоставимо с  последствиями инсульта, 
который могут предупредить эти препараты. Сущест-
вуют доказательства того, что пациенты с фибрилля-
цией предсердий согласны перенести 4 и более боль-
ших ЖК кровотечений для того, чтобы избежать 
инсульта, приводящего к  утрате трудоспособности 
и  способности к  самообслуживанию, что пациенты 
считают “судьбой худшей, чем смерть” [23].

Заключение
1.  Большинство пациентов (84,4%) с  неклапанной 

ФП, госпитализированных в  клинику университета, 
имели высокий риск инсульта и  системных эмболий 
и абсолютные показания к терапии антикоагулянтами.

2.  ФЭГДС выявила заболевания пищевода, 
желудка и  12-перстной кишки, предрасполагающие 
к развитию ЖК кровотечений, у 45,6% больных с не-
клапанной ФП, высоким риском инсульта и абсолют-
ными показаниями для назначения антикоагулянтов. 

3.  До начала терапии антикоагулянтами больным 
с неклапанной ФП с высоким риском инсульта целе-
сообразно проводить ФЭГДС для своевременной 
диагностики заболеваний, предрасполагающих к раз-
витию ЖК кровотечений.
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