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ТИПИЧНЫЙ ПАЦИЕНТ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И ПОЧЕЧНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ — 
КАК ПРЕДОТВРАТИТЬ ИНСУЛЬТ?

Ложкина Н. Г., Абуздина А. А., Куимов А. Д.

Цель. Оценить эффективность и  безопасность применения ривароксабана 
для профилактики инсульта и системных эмболий у больных с ФП неклапан-
ного происхождения и сопутствующей ХБП.
Материал и методы. В исследование были включены 16 больных с ФП, име-
ющих сопутствующую хроническую болезнь почек II-III cт., у которых в течение 
года оценивалась эффективность — случаи смерти, инсульт и случаи систем-
ной эмболии и безопасность препарата (клинически значимые и незначимые 
кровотечения).
Результаты. В оценке эффективности — инсультов, системных эмболий, слу-
чаев смерти не  было зарегистрировано. При оценке точек безопасности, 
носовые кровотечения легкой степени (не потребовавшие медицинского вме-
шательства) отмечены у  3-х пациентов в  течение 1-го месяца лечения, у  2-х 
пациентов отмечались петехии непостоянного характера. Клинически значи-
мых кровотечений выявлено не было.
Заключение. Использование перорального антикоагулянта ривароксабана 
в  дозе 20  мг и  15  мг в  сутки у  больных ФП неклапанного происхождения 
с сопутствующей ХБП II-III cт. эффективно и безопасно в отношении профилак-
тики инсульта и системной эмболии.
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Aim. To evaluate efficacy and safety of rivaroxaban for stroke and systemic 
embolism prevention in patients with AF of non-valvular cause and concomitant 
CKD.
Material and methods. Totally 16 patients with AF included, having chronic kidney 
disease of II-III stages, who during a year were being assessed an efficacy — cases 
of death, stroke and systemic embolism, and drug safety (clinically significant and 
non-significant bleedings).
Results. As a result for efficacy — stroke, systemic embolism, death cases were not 
registered. In assessment of safety, mild nasal bleedings (not needed medical help) 
were marked in 3 patients during one month of treatment, and in 2 patients there 
were non-persistent petechias. Clinically significant bleedings were not registered.

Conclusion. The usage of the oral anticoagulant rivaroxaban in dose 20 mg and 15 
mg per day in patients with AF of non-valvular cause with comorbid CKD II-III stage 
is effective and safe for the prevention of stroke and systemic embolism.
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A TYPICAL PATIENT WITH ATRIAL FIBRILLATION AND RENAL DYSFUNCTION  — HOW TO PREVENT 
STROKE?

Lozhkina N. G., Abuzdina А. А., Kuimov А. D.

Фибрилляция предсердий (ФП) является наибо-
лее распространенным нарушением ритма в  общей 
популяции населения многих стран мира. Распро-
страненность ФП еще выше среди пациентов с забо-
леваниями почек, в пределах 7-20% среди пациентов 
с различными стадиями хронической болезни почек 
(ХБП) (табл. 1) [1]. Согласно данным регистра болез-
ней почек США, распространенность ФП среди 
пациентов с  нарушенной клубочковой фильтрацией 
продолжает увеличиваться. Снижение скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ) рассматривается в каче-
стве маркера неблагоприятного прогноза распростра-
ненных в  популяции заболеваний, и, прежде всего, 
сердечно-сосудистых заболеваний. ФП ассоцииру-
ется с повышенным риском развития ишемического 

инсульта и  сердечно-сосудистой смертности среди 
пациентов с ХБП [2, 3]. В последнее время опублико-
ваны результаты исследований, которые обнаружили 
высокую частоту и  распространенность ФП среди 
пациентов с ХБП [4]. Распространенность ФП может 
достигать 18% у  больных с  широким диапазоном 
почечной дисфункции. Одно из таких исследований, 
ARIC (Atherosclerosis Risk in Community) показало, 
что у  пациентов со  СКФ в  различных интервалах: 
60-89, 30-59, и  15-29 мл/мин/1,73  м

2
, соотношение 

риска развития ФП (в  пределах 10-летнего периода 
наблюдения) составляет, соответственно: 1,3, 1,6 
и  3,2 по  сравнению с  лицами, с  нормальной СКФ 
[16]. Ухудшение фильтрационной функции почек 
сохраняет значение как фактор, предрасполагающий 
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КЛИНИКА И ФАРМАКОТЕРАПИЯ

гими НОАК (дабигатрана этексилат, апиксабан) 
ривароксабан характеризуется быстрым началом дей-
ствия, предсказуемой фармакокинетикой и фармако-
динамикой, обладает широким терапевтическим 
окном, отсутствием необходимости мониторинга 
показателей гемостаза на  фоне лечения, минималь-
ным взаимодействием с  пищевыми продуктами 
и  лекарственными препаратами. Неоспоримыми 
преимуществами ривароксабана являются, высокая 
биодоступность (80-100% при применении риварок-

к  развитию ФП у  больных хронической сердечной 
недостаточностью [7]. По  данным А. М. Шутова 
и соавт. (2009), ХБП была ассоциирована с увеличе-
нием относительного риска ФП в 2,3 раза. В этом нет 
ничего удивительного, т. к. ФП и ХБП имеют общие 
факторы риска: возраст, артериальная гипертензия 
(АГ), сахарный диабет (СД), наличие хронической 
сердечной недостаточности [5, 6]. 

Следовательно, ХБП сохраняет свое значение 
в качестве фактора риска ФП даже в тех группах паци-
ентов, в которых он исходно очень велик, в частности 
при хронической сердечной недостаточности [8]. 

Усиливая негативное влияние друг друга, сочетание 
ХБП и ФП приводит к увеличению частоты развития 
ишемического инсульта и системной эмболии, а вслед-
ствие этого к увеличению смертности в группе паци-
ентов с  патологией почек. Тесная взаимосвязь между 
риском тромбоэмболии и ХБП среди пациентов с ФП 
была показана в нескольких крупных наблюдательных 
исследованиях. В исследовании ATRIA (AnTicoagulation 
and Risk factors In Atrial fibrillation) было показано, что 
протеинурия повышает риск тромбоэмболии на 54%, 
а  прогрессирующее ухудшение СКФ тесно связано 
с увеличением риска развития ишемического инсульта; 
также было показано, что у пациентов со СКФ <45 мл/
мин/1,73 м

2
 риск развития инсульта возрастает на 39%, 

по сравнению с лицами с нормальной СКФ [18]. 
Согласно современным рекомендациям Европей-

ского общества кардиологов, Рекомендациям РКО, 
ВНОА и АССХ 2012г, по диагностике и лечению ФП 
и  Национальным рекомендациям: “Сердечно-
сосудистый риск и хроническая болезнь почек: страте-
гии кардио-нефропротекции”, для профилактики 
тромбоэмболических осложнений у больных с некла-
панной ФП, необходима длительная антикоагулянт-
ная терапия при умеренном и высоком риске тромбо-
эмболических осложнений по  шкале CHA

2
DS

2
-VASc 

[7, 9, 10] (табл.  2). Пациент с  ХБП автоматически 
попадает как минимум в  группу умеренного, а  чаще 
высокого риска по шкале CHA

2
DS

2
-VASc [11]. С дру-

гой стороны, этот  же пациент имеет повышенный 
риск кровотечения, который необходимо оценить 
по шкале HAS-BLED (табл. 3) [12].

Прямой антикоагулянт, селективный ингибитор 
Xa-фактора, ривароксабан, имеет большую доказа-
тельную базу в профилактике инсульта и системных 
эмболий. Ривароксабан относится к новым перораль-
ным антикоагулянтам (НОАК), одобрен к  примене-
нию во многих странах мира с целью снижения риска 
инсульта и системной эмболии у пациентов с некла-
панной ФП. Применение ривароксабана одобрено 
также для профилактики тромбоэмболических 
осложнений после планового протезирования колен-
ного и  тазобедренного суставов, для лечения тром-
боза глубоких вен и  тромбоэмболии легочной арте-
рии и  для профилактики рецидивов. Вместе с  дру-

Таблица 1
Классификация ХБП по уровню СКФ

Стадия Уровень СКФ (мл/мин/1,73 м
2
) Описание

С1 >90 Высокая или оптимальная*

С2 60-89 Незначительно сниженная*

С3а 45-59 Умеренно сниженная

С3б 30-44 Существенно сниженная

С4 15-29 Резко сниженная

С5 <15 Терминальная почечная 
недостаточность (Д/Т)**

Примечание: * — в отсутствии признаков повреждения почек категории СКФ 
С1 или С2 не  удовлетворяют критериям ХБП, **  — если пациент получает 
заместительную почечную терапию следует указывать ее вид  — диализ (Д) 
и трансплантация (Т).

Таблица 2
CHA

2
D

2
-VASc шкала оценки риска  

тромбоэмболических осложнений у больных 
с фибрилляцией/трепетанием предсердий

Фактор риска Баллы

Инсульт, транзиторная ишемическая атака 
или артериальная тромбоэмболия в анамнезе

2

Возраст ≥75 лет 2

Артериальная гипертензия 1

Сахарный диабет 1

Застойная сердечная недостаточность/дисфункция 
ЛЖ (в частности, ФВ ≤40%)

1

Сосудистое заболевание (инфаркт миокарда в анамнезе, 
периферический атеросклероз, атеросклеротические 
бляшки в аорте)

1

Возраст 65-74 года 1

Женский пол 1

Сумма баллов по шкале CHA
2
DS

2
-VASc Ожидаемая 

частота 
инсультов 
за год, %

0 0

1 1,3

2 2,2

3 3,2

4 4,0

5 6,7

6 9,8

7 9,6

8 6,7

9 15,2
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сабана с пищей), однократный прием в фиксирован-
ной дозе и  низкий почечный клиренс. 30% дневной 
дозы ривароксабана экскретируется в неизмененном 
виде почками, остальная часть метаболизируется 
в  печени и  выводится в  неактивном виде почками 
(35%) и  через гепатобилиарную систему (35%), поэ-
тому его применение у  пациентов с  почечной недо-
статочностью, возможно, более предпочтительно 
в сравнении с другими НОАК (табл. 4). Специальная 
“почечная” доза 15 мг одна таблетка один раз в день 
(КК 30-50 мл/мин) была изучена для ривароксабана 
в  исследовании ROCKET AF [13, 14]. Результаты 
в отношении эффективности и безопасности профи-
лактики инсульта и системных эмболий ривароксаба-
ном у пациентов с умеренной почечной недостаточ-
ностью (в дозе 15 мг один раз в день) были сопоста-
вимы с  результатами полученными для общей 
популяции исследования ROCKET AF [15]. Получен-
ные положительные результаты и  сопоставимая 
эффективность особенно важны, если учесть харак-

теристику пациентов, включенных в  исследование. 
В  ROCKET AF доля пациентов с  числом баллов 
по  CHADS

2
, равным трем и  более, составила 84% 

[15]. В настоящее время ривароксабан является един-
ственным антикоагулянтом из существующих НОАК, 
который в соответствии с национальными рекомен-
дациями “Сердечно-сосудистый риск и хроническая 
болезнь почек: стратегии кардио-нефропротекции” 
может быть назначен пациентам со СКФ от 15 до 29 
мл/мин/1,73 м

2
, при этом доза составляет 15 мг один 

раз в  день. Дабигатран не  может быть назначен при 
СКФ <30 мл/мин/1,73 м

2
, апиксабан не используется 

при СКФ <25 мл/мин/1,73 м
2 
[7].

Несмотря на  убедительные данные полученные 
в  клинических исследованиях, в  настоящее время 
недостаточно сообщений об использовании риварок-
сабана в  реальной клинической практике у  больных 
с неклапанной ФП в сочетании с ХБП. В связи с этим, 
в статье, обобщается наш опыт длительного примене-
ния ривароксабана в дозе 20 мг и 15 мг в сутки у типич-
ных больных с хронической и перманентной формой 
неклапанной ФП с сопутствующей ХБП II-III ст.

Цель: оценить эффективность и  безопасность 
терапии ривароксабаном в дозах 20 мг и 15 мг в сутки 
для профилактики инсульта и  системных эмболий 
у  больных с  хронической и  перманентной формой 
неклапанной ФП с сопутствующей ХБП II-III cт.

Материал и методы
В исследование были включены 16 больных с ФП 

(13 с  персистирующей, 3  с перманентной формой), 
имеющих сопутствующую ХБП II-III cт., наблюдав-
шихся амбулаторно у кардиолога Медицинского кон-
сультативного центра ГБОУ ВПО НГМУ. Пациенты, 
8  женщин и  8 мужчин, средний возраст составил 
68,5 года. Ривароксабан назначался в дозировке 20 мг 
в сутки у 14 пациентов (7 женщин и 5 мужчин) и в дозе 
15 мг в сутки у 2 пациентов (1 женщина и 1 мужчина). 
Период наблюдения составил 12  месяцев. С  целью 
оценки эффективности ривароксабана регистрирова-
лись случаи инсульта, системной эмболии вне ЦНС, 

Таблица 3
HAS-BLED Шкала оценки риска кровотечений: 

риск высокий при сумме баллов ≥3

Факторы риска Баллы

Артериальная гипертензия (систолическое АД  
>160 мм рт.ст.)

1

Нарушенная функция печени (тяжелое хроническое 
заболевание или повышение билирубина >3 раз 
от верхней границы нормы)

1

Нарушенная функция почек (диализ, трансплантация 
или креатинин ≥200 мкмоль/л)

1

Инсульт 1

Кровотечение в анамнезе и/или предрасположенность 
к кровотечениям (в том числе анемия)

1

Лабильное МНО (нестабильное/высокое или 
в терапевтическом диапазоне <60% времени)

1

Возраст >65 лет 1

Злоупотребление алкоголем 1

Прием лекарств, повышающих риск кровотечения 
(антиагреганты, НПВС)

1

Таблица 4
Новые пероральные антикоагулянты — фармакокинетика

Характеристика Ривароксабан Дабигатран Апиксабан

Мишень Фактор Ха Фактор IIа Фактор Ха

Пролекарство Нет Да Нет

Дозировка 1 раз в день Дважды в день Дважды в день

Биодоступность, % 80-100%* 6,5% 50%

Полувыведение 5-13ч 5-13ч 8-15 ч

Почечный клиренс (выделение 
активного вещества)

~33% 85% ~40-50%**

Cmax 2-4 h 1-2 h 3-4 h

Межлекарственные взаимодействия Сильные ингибиторы  CYP3A4 и P-gp P-gp ингибиторы Сильные ингибиторы  CYP3A4 и P-gp

Примечание: * — когда 15 мг и 20 мг принимаются с пищей, ** — от дозы, поступившей в системный кровоток с учетом 50% биодоступности.
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нестабильной стенокардии, приведшей к  реваскуля-
ризации миокарда, смерти, инфаркта миокарда. 
В  течение всего периода наблюдения оценивалась 
безопасность препарата  — клинически значимые 
(большие, малые геморрагии по классификации TIMI 
и  кровотечения, потребовавшие медицинского вме-
шательства) и незначимые кровотечения. 

Результаты
Средние показатели СКФ у обследованных паци-

ентов составили 65,6±13,2 мл/мин/1,73 м
2
. Риск раз-

вития тромбоэмболических осложнений определяли 
в соответствии с имеющимися рекомендациями ESC 
и  РКО с  помощью шкалы CHA

2
DS

2
-VASc (табл.  5). 

Сумма баллов по  шкале CHA
2
DS

2
-VASc у  наших 

пациентов составила в среднем 4,4±0,7, что соответ-
ствует высокому риску инсульта и  системных эмбо-
лий. Оценка риска кровотечений проводилась 
по  шкале HAS-BLED (табл.  2) [11], сумма баллов 
составила 1,9±0,7, что говорило об отсутствии высо-
кого риска кровотечений. 

Как видно из  таблицы 5, у  всех пациентов была 
АГ — 16, застойная сердечная недостаточность свыше 
II  ФК по  NYHA  — у  всех (16), у  4-х был СД. Трое 
пациентов имели в анамнезе преходящие нарушения 
мозгового кровообращения, что означало, что у  них 
была необходимость вторичной профилактики. ХБП 
II стадии была у 14 пациентов, ХБП III — у двух паци-
ентов, в связи с чем они получали ривароксабан 15 мг 
в сутки. Наблюдение продолжалось 12 месяцев. Тром-
боз глубоких вен в анамнезе был у одной пациентки 
(5 месяцев назад), что является еще одним показа-
нием для назначения терапии пероральными антико-
агулянтами.

Летальных исходов за период наблюдения не было. 
У  наблюдавшихся пациентов также не  было зареги-
стрировано ни  одного случая инсульта и  системной 
эмболии в течение полугода. Носовые кровотечения 
легкой степени (не потребовавшие медицинского 
вмешательства) наблюдались у 3-х пациентов в тече-
ние 1-го месяца терапии, у 2-х пациентов отмечались 
петехии непостоянного характера. Клинически зна-
чимых кровотечений зарегистрировано не было. 

Заключение
Полученные результаты позволяют сделать 

выводы, что использование ривароксабана в  дозе 
20 мг и 15 мг в сутки у больных с хронической и пер-
манентной формой ФП неклапанного происхожде-
ния с  сопутствующей ХБП II-III cт. эффективно 
и  безопасно в  отношении профилактики инсульта 
и системной эмболии. Полученные в нашем исследо-
вании результаты полностью согласуются с данными 
исследования ROCKET AF.

Таблица 5
Характеристика сопутствующей патологии пациентов

Сопутствующие заболевания и факторы риска N (%)

Артериальная гипертензия 16 (100)

Тромбоз глубоких вен в анамнезе 1 (7,2)

Застойная сердечная недостаточность свыше II ФК по NYHA 16 (95)

ПНМК 3 (21,6)

Хроническая болезнь почек II стадии 14 (85,6)

Хроническая болезнь почек III стадии 2 (14,4)

Cахарный диабет 2 типа 4 (29)
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