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Для профилактики инсульта у больных с фибрилля-

цией предсердий (ФП) современные клинические реко-

мендации однозначно указывают на необходимость ис-

пользовать монотерапию пероральными антикоагулян-

тами (ОАК) [1, 2]. Более того, после ишемического ин-

сульта (ИИ) рекомендуется активный поиск ФП и, при

положительном результате, переход с приема антиагре-

гантов на пожизненное использование ОАК [1]. В насто-

ящее время несомненно, что антиагреганты – ацетилса-

лициловая кислота (АСК) и ее сочетание с клопидогре-

лом – заметно уступают ОАК по эффективности профи-

лактики инсульта при неклапанной ФП. При этом, по

имеющимся данным, рутинное добавление антиагреган-

тов (АСК) к ОАК не повышает действенность профилак-

тики, но приводит к заметному росту частоты серьезных

кровотечений. 

Вместе с тем известно, что далеко не все ИИ у больных

с ФП являются кардиоэмболическими. Более того, очевид-

но, что сердечно-сосудистые факторы риска (ФР), входя-

щие в состав шкалы CHA2DS2-VASc, могут указывать на по-

вышенную опасность не только кардиоэмболических ослож-

нений, но и последствий прогрессирования атеротромбоза.

Насколько монотерапия ОАК способна предотвращать не-

кардиоэмболические ИИ (НКЭ ИИ) при ФП, и не оправ-

данно ли одновременное применение антиагрегантов хотя

бы у отдельных больных с наиболее высоким риском тром-

ботических осложнений каротидного атеросклероза – оста-

ется невыясненным.
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Т и п ы  и ш е м и ч е с к о г о  и н с у л ь т а  
у  б о л ь н ы х  с  ф и б р и л л я ц и е й  п р е д с е р д и й
Оценить распространенность разных патогенетиче-

ских подтипов ИИ при ФП трудно, поскольку большинство

крупных регистров и клинических исследований их не диф-

ференцируют. 

По данным небольших регистров (включавших от 103

до 1014 больных) и клинических исследований (от 217 до

386 больных), частота ИИ при ФП, расцененных как кар-

диоэмболические, составляла от 52 до 89% [3–13]. Атеротром-

ботическими считали от 2 до 24% из них, лакунарными – от

10 до 23%. Механизм ИИ оставался невыясненным в

10–23% случаев. 

С учетом небольшого числа наблюдений очевидно,

что столь выраженное несовпадение результатов отражает

не только трудности в определении патогенетического ва-

рианта ИИ, но и различия в контингентах изученных боль-

ных. Так, по данным анализа данных о 938 больных с ФП,

перенесших ИИ или транзиторную ишемическую атаку

(ТИА), как НКЭ были расценены 17,4% случаев ИИ/ТИА.

При этом частота НКЭ ИИ/ТИА, связанных с атеросклеро-

зом крупных брахиоцефальных артерий, у больных с сум-

мой баллов по шкале CHA2DS2-VASc 0–1 составляла 10,2%,

с суммой баллов ≥5 – 25,4% (относительный риск 2,7;

р=0,002) [14]. Для ИИ/ТИА, предположительно связанных

с окклюзией мелких артерий, такой закономерности отме-

чено не было.

С другой стороны, есть свидетельства того, что при ФП

сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc не различается у

больных с кардиоэмболическим и НКЭ ИИ. Так, по данным

S.J. Кim и соавт. [15], у 522 последовательно поступивших

больных с ФП, обследованных в первые 7 дней после воз-

никновения ИИ, связанными с ФП были признаны 81,2%

ИИ, а НКЭ представлялись 17,3% ИИ (из них как возможно

атеротромботические расценены 9,8%, возможно лакунар-

ные – 7,3%, смешанные – 0,2%). При этом не было разли-

чий по сумме баллов по шкалам CHADS2 и CHA2DS2-VASc

между группами больных с ИИ, связанным и не связанным

с ФП. При сравнении с НКЭ ИИ инсульты, связанные с

ФП, независимо ассоциировались с женским полом, посто-

янной формой ФП, неадекватной антикоагуляцией при на-

чале инсульта и дисфункцией левого желудочка. 

При углубленном обследовании 860 последовательно

поступивших больных с ИИ и неклапанной ФП потенци-

альный источник сердечной тромбоэмболии был найден у

38,8%, признаки, свидетельствующие в пользу возможного

атеротромботического механизма ИИ, – у 27,3% [16]. Доля

больных с факторами, предрасполагающими и к тромбоэм-

болии, и к атеротромботической природе ИИ, увеличивалась

с ростом числа баллов по шкалам CHADS2 и CHA2DS2-VASc.

Аналогичное наблюдение было сделано P.-S. Yang и соавт.

[17] при анализе ФР ИИ у 401 больного с неклапанной ФП,

госпитализированного с ИИ. 

Таким образом, очевидно, что существующий подход

к стратификации риска ИИ при неклапанной ФП не позво-

ляет с достаточной надежностью прогнозировать подтип

возможного ИИ у конкретного больного. Необходимо соз-

дание более точных инструментов прогнозирования патоге-

нетического варианта ИИ у больных с неклапанной ФП, без

которого изменение подходов к оптимальным способам

профилактики представляется невозможным. 

С другой стороны, в целом, с учетом общего преобла-

дания кардиоэмболических ИИ при неклапанной ФП,

опасность данного типа ИИ окажется выше при любой сум-

ме баллов по шкале CHA2DS2-VASc. 

Патогенетический подтип первичного ИИ является,

по-видимому, важным предиктором наиболее вероятного

механизма повторного инсульта. Так, по данным S.J. Кim и

соавт. [15], у больных с повторным инсультом тип первона-

чального инсульта был важным предиктором патогенетиче-

ского варианта второго – из 18 больных с кардиоэмболиче-

ским ИИ у 16 (88,9%) повторный инсульт тоже был кардио-

эмболическим и у всех больных с исходным НКЭ ИИ, кро-

ме одного (87,5%), повторный ИИ тоже был НКЭ. При этом

только 11,8% повторных кардиоэмболических ИИ и 44,4%

повторных НКЭ ИИ развилось на фоне достаточной анти-

коагуляции. В исследовании A. Evans и соавт. [10] у 10 из 14

(71%) больных с кардиоэмболическим ИИ повторный ин-

сульт тоже был кардиоэмболическим, и у 8 из 11 (73%) боль-

ных с исходным лакунарным ИИ повторный ИИ тоже ока-

зался лакунарным.

Ч а с т о т а  в ы я в л е н и я  с у щ е с т в е н н о г о  
к а р о т и д н о г о  а т е р о с к л е р о з а  у  б о л ь н ы х  
с  ф и б р и л л я ц и е й  п р е д с е р д и й
Данные о частоте стенозирующего атеросклероза бра-

хиоцефальных артерий и особенно о структуре атеросклеро-

тических бляшек в сонных артериях у больных с ФП также

ограниченны. 

В крупном популяционном исследовании ARIC у 

724 больных (средний возраст – 63,3 года) в течение 5 лет по-

сле исходного ультразвукового исследования сонных арте-

рий развилась ФП [18]. Атеросклеротические бляшки в сон-

ной артерии выявлялись у 38,1% из них. При наблюдении в

течение в среднем 8,5 года у 11,2% диагностирован ИИ. На-

личие атеросклеротической бляшки сонной артерии было

сопряжено с достоверным увеличением риска ИИ на 56%, и

прогностическое значение этого показателя не уменьшалось

при учете ФР, входящих в состав шкалы CHA2DS2-VASc. 

По разным данным, у больных с ИИ на фоне ФП доля

гемодинамически значимых (>50%) стенозов в сонных ар-

териях составляет от 8 до 15% [3–6, 8, 19, 20]. Очевидно, что

она зависит от возраста, наличия и выраженности ФР про-

грессирования атеросклероза. Так, в цитировавшемся выше

исследовании 938 больных с ФП, перенесших ИИ или ТИА,

большая сумма баллов по шкале CHA2DS2-VASc была со-

пряжена с большей частотой выявления атеросклеротиче-

ских стенозов в сонных артериях >50% [14].

При изучении 780 больных с неклапанной ФП, после-

довательно поступивших с инсультом (средний возраст –

69,5 года), церебральный атеросклероз (стенозы ≥50%) от-

мечен у 29,6% больных, и сумма баллов по шкале CHADS2

3–6 была независимым предиктором как церебрального

атеросклероза, так и проксимального стеноза симптом-свя-

занной артерии (отношение шансов 3,1 и 3,0, соответствен-

но; в обоих случаях р<0,01) [3].

По данным проспективного исследования С. Becattini

и соавт. [21], у 587 больных с ФП, получающих антикоагу-

лянты (средний возраст – 74,5 года), каротидные стенозы

≥50% были выявлен в 64,7% случаев, включая стенозирова-

ние внутренней сонной артерии у 7,7% больных. За время

наблюдения в среднем 41 мес частота ИИ или ТИА в изу-
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ченной группе больных составила 1,49% на человеко-год,

смертность – 4,0% на человеко-год, и каротидный атеро-

склероз свидетельствовал о повышенном риске ИИ/ТИА

или смерти независимо от суммы баллов по шкале

CHA2DS2-VASc.

Д а н н ы е  о б  э ф ф е к т и в н о с т и  п р о ф и л а к т и к и
а т е р о т р о м б о т и ч е с к о г о  и н с у л ь т а  
п р и  н е к л а п а н н о й  ф и б р и л л я ц и и  п р е д с е р д и й
Согласно накопленным фактам, широкое добавление

антиагрегантов к ОАК у больных с ФП не приводит к даль-

нейшему снижению частоты инсульта. Так, по данным ме-

таанализа D.A. Lane и соавт. [22], включавшего 5 рандоми-

зированных контролируемых исследований, 18 не рандоми-

зированных сравнений и 18 обзоров, у больных 18 лет и

старше с ФП и высоким риском сосудистых осложнений

добавление антиагреганта (в основном АСК или клопидо-

грела) к ОАК (в основном антагонисту витамина К) не при-

водит к уменьшению частоты ИИ, ТИА и системных (арте-

риальных) тромбоэмболий. Вместе с тем авторы подчерки-

вают недостаточность доказательной базы и необходимость

специальных рандомизированных контролируемых иссле-

дований, особенно с использованием ОАК. 

Аналогичные наблюдения были сделаны при метаана-

лизе результатов 4 крупных рандомизированных контроли-

руемых исследований ОАК при неклапанной ФП, в кото-

ром были сопоставлены исходы у больных, получавших мо-

нотерапию ОАК или варфарином, и больных, которым в до-

полнение к ОАК назначалась АСК. По совокупным дан-

ным, добавление к ОАК антиагреганта не приносило допол-

нительной клинической пользы в профилактике кардиоэм-

болических осложнений, но увеличивало риск кровотече-

ний [23]. Вместе с тем следует учитывать, что, хотя за осно-

ву были взяты результаты рандомизированных контролиру-

емых исследований, сопоставление этих ретроспективно

выделенных подгрупп не было рандомизированным. 

Отсутствие пользы от добавления АСК к ОАК и более

высокая частота крупных кровотечений при таком подходе

продемонстрированы и в повседневной врачебной практи-

ке в рамках регистров, выполненных в разных странах

[24–26]. 

В национальном японском регистре Fukuoka, вклю-

чавшем 1302 больных с неклапанной ФП, госпитализиро-

ванных в первые 24 ч после начала ИИ, было отмечено, что,

в отличие от кардиоэмболических ИИ, НКЭ ИИ (атеро-

тромботические и лакунарные) достоверно чаще отмечают-

ся у больных, получающих терапевтические дозы варфари-

на [27]. Соответственно, возникают сомнения в способно-

сти антагонистов витамина К достаточно эффективно за-

щищать больных от НКЭ ИИ.

R.G. Hart и соавт. [7] проанализировали данные об

ИИ, развившихся у 3950 больных с неклапанной ФП, вклю-

ченных в исследования SPAF I–III по изучению профилак-

тической эффективности варфарина и АСК. Среди 217 ИИ

как вероятно кардиоэмболические были расценены 52%,

как НКЭ – 24%. В остальных 24% случаев причина остава-

лась неясной. По сравнению с плацебо или отсутствием ан-

титромботического лечения частота кардиоэмболических

ИИ была достоверно ниже у получавших варфарин в дозе,

подобранной по международному нормализованному отно-

шению. По сравнению с АСК, варфарин оказался заметно

эффективнее и уменьшал риск кардиоэмболических ИИ на

86% (р<0,001). АСК в первую очередь снижала частоту НКЭ

ИИ. При этом большинство (56%) ИИ, развившихся в груп-

пе варфарина, были НКЭ, в то время как на фоне приема

АСК НКЭ ИИ было всего 16%. Соответственно, эти данные

дают основание полагать, что варфарин заметно уступает

АСК в отношении эффективности профилактики НКЭ ИИ

у больных с неклапанной ФП. С другой стороны, в исследо-

вании A. Evans и соавт. [11] частота повторных ИИ у боль-

ных с ФП и лакунарным инсультом была аналогичной при

использовании АСК и варфарина. Эти несоответствия мо-

гут быть связаны как с особенностями контингентов изу-

ченных больных, так и с преобладающими патогенетиче-

скими подтипами НКЭ ИИ (атеротромботический, лаку-

нарный), которые не всегда подробно охарактеризованы.

Таким образом, очевидно, что в целом из-за преобла-

дания кардиоэмболических ИИ при неклапанной ФП об-

щий эффект от применения ОАК заметно перевешивает и

способен замаскировать возможную недостаточную эффек-

тивность препаратов этой группы в профилактике атеро-

тромботических ИИ. При этом возможная дополнительная

польза от добавления к ОАК антиагреганта у больных с кли-

нически (и прогностически) значимым каротидным атеро-

склерозом, очевидно, уменьшается (или нивелируется) за

счет увеличения риска серьезных кровотечений. Соответст-

венно, целесообразность подобного подхода (условия, при

которых можно ожидать приемлемого баланса эффективно-

сти и безопасности) остается не выясненной.

Отличаются ли от варфарина современные ОАК по

способности предотвращать НКЭ ИИ при неклапанной

ФП, остается неясным. Вместе с тем результаты исследова-

ния одного из них – ривароксабана – у больных со стабиль-

ными проявлениями атеротромбоза внушают определен-

ный оптимизм. В крупное проспективное рандомизирован-

ное контролируемое исследование COMPASS были включе-

ны стабильные больные с высоким риском осложнений ате-

ротромбоза, включая выраженный коронарный атероскле-

роз, симптомы атеросклероза артерий нижних конечно-

стей, стенозирующий атеросклероз сонных артерий ≥50%,

не имеющие явных показаний к длительному использова-

нию антикоагулянтов для профилактики или лечения тром-

боэмболических осложнений [28, 29]. Монотерапию АСК в

дозе 100 мг 1 раз в сутки получали 9126 из них, монотерапию

ривароксабаном в дозе 5 мг 2 раза в сутки – 9117, сочетание

АСК с ривароксабаном 2,5 мг 2 раза в сутки – 9162. По срав-

нению с монотерапией АСК, за период в среднем 23 мес

риск инсульта в группе сочетания АСК и ривароксабана

уменьшился на 42% (р<0,0001), риск ИИ / инсульта неопре-

деленного подтипа – на 49% (р<0,0001), смертельного или

инвалидизирующего инсульта – на 42% (р=0,01). Статисти-

чески значимых различий по частоте инсульта между моно-

терапией АСК и монотерапией ривароксабаном не было. 

И хотя эти данные не имеют отношения к больным с ФП,

есть надежда, что монотерапия прямыми ОАК может ока-

заться более полезной для больных с каротидным атеро-

склерозом, чем использование антагонистов витамина К.

З а к л ю ч е н и е
Таким образом, несомненно, при неклапанной ФП

чаще развивается кардиоэмболический ИИ. Кроме того, он

имеет наиболее неблагоприятные последствия и в сравне-
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нии с другими подтипами ИИ вносит наиболее существен-

ный вклад в общую смертность. Поэтому направленность

усилий преимущественно на предотвращение кардиоэмбо-

лического инсульта вполне оправданна с точки зрения об-

щего результата. Вместе с тем, по некоторым данным, анта-

гонисты витамина К уступают антиагрегантам в отношении

эффективности профилактики НКЭ (в частности, атеро-

тромботических) инсультов. Очевидно, с этим приходится

мириться, поскольку широкое использование сочетания

антикоагулянтов в дозах, необходимых для профилактики

кардиоэмболических осложнений, с антиагрегантами в це-

лом не способствует снижению частоты неблагоприятных

исходов, заметно увеличивая риск серьезных кровотечений.

Тем не менее не исключено, что подобная комбинирован-

ная антитромботическая терапия сможет оказаться полез-

ной отдельным категориям больных с наиболее высоким

риском атеротромботического инсульта и относительно не-

высокой опасностью геморрагических осложнений. Кон-

тингенты больных, у которых разумно рассматривать по-

добный подход, пока не определены.
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