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Резюме 
Сбои в функционировании свертывающей системы крови часто встречаются у пожилых пациентов. Возраст и наличие 
сопутствующих заболеваний являются не только факторами риска тромбоза, но и повышают вероятность кровотече-
ний. Это существенно усложняет проблему выбора антикоагулянтной терапии. Так, хроническая сердечная недоста-
точность, хроническая обструктивная болезнь легких, сахарный диабет, онкологические заболевания и др. являются 
установленными протромботическими факторами риска. Приобретенные гемофилия и синдром фон Виллебранда, де-
фицит фактора XI или витамина К, тромбоцитопения и тромбоцитопатия, наоборот, могут быть факторами риска кро-
вотечения. Дополнительные сложности при назначении антикоагулянтной терапии пожилым пациентам возникают 
из-за распространенных в старческом возрасте проблем: почечной недостаточности, нарушении функции печени, по-
липрагмазии, и тд. 
Тем не менее, наличие данных особенностей не является причиной для отказа от антикоагулянтной терапии, так как 
риск тромбоза у таких пациентов, как правило, превышает риск кровотечения.  
В данном обзоре подробно рассмотрены проблемы, с которыми может столкнуться клиницист при назначении анти-
коагулянтной терапии пожилым пациентам, и даны рекомендации к их преодолению. Также сообщается, что при от-
сутствии противопоказаний наилучшим вариантом терапии венозных тромбоэмболических осложнений являются 
прямые пероральные антикоагулянты. 
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Abstract 
Malfunctions in the functioning of the blood coagulation system are often found in elderly patients. Age and the presence of 
concomitant diseases are not only risk factors for thrombosis, but also increase the likelihood of bleeding. 
This significantly complicates the problem of choosing anticoagulant therapy. Thus, chronic heart failure, chronic obstructive 
pulmonary disease, diabetes mellitus, cancer, etc. are established prothrombotic risk factors. Acquired hemophilia and von 
Willebrand syndrome, factor XI or vitamin K deficiency, thrombocytopenia and thrombocytopathy, on the contrary, may be 
risk factors for bleeding.  
Additional difficulties in prescribing anticoagulant therapy to elderly patients arise due to common problems in old age: renal 
failure, impaired liver function, polypharmacy, etc. 
However, the presence of these features is not a reason to refuse anticoagulant therapy, since the risk of thrombosis in such pa-
tients, as a rule, exceeds the risk of bleeding. 
This review details the problems that a clinician may face when prescribing anticoagulant therapy to elderly patients and pro-
vides recommendations for overcoming them. It is also reported that in the absence of contraindications, direct oral anticoag-
ulants are the best option for the treatment of venous thromboembolic complications. 
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ния гемостаза, которые развиваются в процессе ста-
рения. Пожилой возраст часто ассоциируется с более 
высокой распространенностью комбинированных 
заболеваний, и примерно 80% пациентов старше 80 
лет страдают двумя и более заболеваниями.  Пожи-
лые люди с мультиморбидностью, особенно подвер-
жены риску развития венозного  тромбоза из-за 
возможного влияния  протромботических эффектов 
и этих факторов риска [4]. 

Кровотечение является распространенным явле-
нием среди пожилых пациентов. Как правило, это 
проявление приобретенных нарушений свертывае-
мости крови, хотя легкие или умеренные врожден-
ные нарушения также могут чаще проявляться в 
пожилом возрасте, особенно после воздействия 
стрессорных факторов, таких как травма или хирур-
гическое вмешательство. Заболевания печени и 
почек, миелопролиферативные новообразования 
(МПН), аутоиммунные состояния, злокачественные 
новообразования и угнетение функции костного 
мозга вследствие наличия заболеваний или лечения 
(химиотерапия, лучевая терапия), часто наблюдаю-
щиеся у пожилых людей, также способствуют риску 
кровотечения [5]. 

Тщательное изучение симптомов у пациента 
может указать на специфический дефект различных 
путей гемостаза, приводящий к нарушению сверты-
ваемости крови.  

Наиболее важным инструментом для выявления 
возможного нарушения свертываемости крови яв-
ляется история болезни пациента. К существенным 
параметрам личного анамнеза кровотечений отно-
сятся возраст на момент эпизода кровотечения (чем 
моложе возраст, тем выше вероятность врожденного 
нарушения свертываемости крови), частота эпизо-
дов кровотечения (чем чаще эпизоды кровотечения, 
тем выше вероятность наличия нарушения сверты-
ваемости крови) и их тяжесть (измеряемая потреб-
ностью пациента в поддерживающей терапии). 

Важной также является информация о том, вы-
зван ли эпизод кровотечения воздействием стрес-
сорных факторов или является спонтанным 
(указывающим на более серьезную геморрагиче-
скую проблему), и какова его локализация. 

В табл. 1 описаны основные нарушения сверты-
ваемости крови, которые могут встречаться у пожи-
лого населения. 

Почечная недостаточность довольно часто 
встречается в пожилом возрасте. При этом дока-
зано, что пациенты с нарушением функции почек 
после перенесенной ВТЭ имеют повышенный риск 
ее рецидива, и в то же время у этих пациентов по-
вышен риск кровотечения, особенно во время про-
ведения антикоагулянтной терапии. 

Сравнительный анализ использования АВК и 
ПОАК у пациентов с нарушением функции почек по-
казал, что применение ПОАК связано со сравнительно 
более низким риском инсульта и больших кровотече-
ний, а также с более низким ухудшением показателей 
скорости клубочковой фильтрации с течением вре-
мени. Это говорит о том, что эти препараты являются 
лучшим выбором при заболеваниях почек [6]. 

Введение 
Появление сбоев в функционировании сверты-

вающей системы крови часто встречаются у пожи-
лых пациентов. Пожилой возраст и, связанное с 
ним, наличие многочисленных сопутствующих за-
болеваний являются не только факторами риска 
тромбоза, но и повышают вероятность кровотече-
ний. Это существенно усложняет проблему подбора 
антикоагулянтной терапии. Так, хроническая сер-
дечная недостаточность, хроническая обструктив-
ная болезнь легких, сахарный диабет, 
онкологические заболевания и др. являются уста-
новленными протромботическими факторами 
риска. Приобретенные гемофилия и синдром фон 
Виллебранда, дефицит фактора XI или витамина К, 
тромбоцитопения и тромбоцитопатия, наоборот, 
могут быть факторами риска кровотечения. Тем не 
менее, наличие данных особенностей не является 
причиной для отказа от антикоагулянтной терапии, 
так как риск тромбоза у таких пациентов, как пра-
вило, превышает риск кровотечения.  

Особенности пожилых пациентов, которые 
необходимо учитывать при назначении антикоа-
гулянтной терапии 

Старение связано с разнообразными гемостати-
ческими изменениями. Плазменные уровни не-
скольких белков свертывания крови, включая 
фибриноген, факторы V, VII, VIII, IX, XI и XII, по-
вышаются с возрастом.  В то же время факторы II и 
X остаются в одном диапазоне на протяжении всей 
жизни. Аналогичным образом уровни естественных 
антикоагулянтов, например, протеина С, протеина 
S и антитромбина, остаются неизменными или 
лишь незначительно повышены. На фибринолити-
ческую систему также влияет старение организма, 
что отражается в снижении уровня плазминогена у 
лиц старше 75 лет, наряду со значительно повышен-
ной экспрессией ингибитора активатора плазмино-
гена 1 (PAI-1), что непосредственно связано с 
протромботическими состояниями [1]. 

Что касается уровня тромбоцитов, то их количе-
ство снижается на 25-35 %. При этом функциональ-
ные способности тромбоцитов также изменяются с 
возрастом, отмечается их гиперактивность и повы-
шенная агрегация, что в конечном итоге может при-
вести к образованию тромбов [2]. 

В пожилом возрасте также может наблюдаться эн-
дотелиальная дисфункция. При этом происходит ат-
рофия мышечных волокон в стенке сосуда и 
утолщение клапанов, изменение анатомии венозных 
сосудов. Более того, эндотелиальная тромборезистент-
ность клапанов с возрастом снижается, сдвигаясь в 
сторону снижения антикоагулянтных свойств [3]. 

Пожилые люди часто страдают множественными 
заболеваниями, которые являются установленными 
протромботическими факторами риска. К таким за-
болеваниям относятся хроническая сердечная недо-
статочность (ХСН), хроническая обструктивная 
болезнь легких (ХОБЛ), сахарный диабет (СД), он-
кологические заболевания и др. Эти сопутствующие 
заболевания вносят существенный вклад в наруше-
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Все четыре доступных ПОАК частично выво-
дятся через почки, при этом наибольшую степень 
почечной элиминации имеет дабигатрана этексилат 
(80%), меньшую степень имеют эдоксабан (50%), 
ривароксабан (33%) и апиксабан (22%) [7]. Поэтому 
крайне важно оценить функцию почек в начале ан-
тикоагулянтной терапии ПОАК и в дальнейшем 
тщательно ее контролировать, по крайней мере, 
ежегодно, чтобы выявить изменения функции почек 
и соответствующим образом скорректировать дозу. 
Однако следует отметить, что в исследовании [8] 
показано, что частота ВТЭ у пациентов с почечной 
недостаточностью значительно выше частоты кро-
вотечений. Авторы также показали, что у пациен-
тов, у которых доза ПОАК была снижена только 

из-за преклонного возраста и почечной недостаточ-
ности без дополнительных показаний к снижению 
дозы, частота инсультов при приеме апиксабана 
увеличивалась в пять раз без значительного сниже-
ния риска кровотечения по сравнению с пациен-
тами, принимавшими полную терапевтическую 
дозу ПОАК. Таким образом, важно придерживаться 
рекомендаций по дозировке даже у пациентов с по-
чечной недостаточностью и снижать дозу, только 
если оцененный риск кровотечения у пациента пре-
вышает риск рецидива ВТЭ. 

Рекомендации по дозированию ПОАК для лече-
ния ВТЭ у пациентов с почечной недостаточностью 
приведены в табл. 2. Конечно, лечение полными до-
зами антикоагулянтов при наличии почечной недо-

Таблица 1 
Основные заболевания, связанные с риском кровотечения у пожилых людей 

The main diseases associated with the risk of bleeding in the elderly
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статочности следует проводить с большой осторож-
ностью. Согласно инструкции по применению 
ПОАК [Актуальные инструкции к лекарственным 
препаратам можно найти на сайте http://grls.ros-
minzdrav.ru], у пациентов с нарушением функции 
почек тяжелой степени (с клиренсом креатинина 
<15 мл/мин), а также у пациентов, находящихся на 
диализе, в связи с отсутствием данных, препараты 
применять не рекомендуется. Однако эффектив-
ность, безопасность и удобство применения ПОАК 
приводит к тому, что данные препараты в индиви-
дуальных случаях назначают и пациентам c нару-
шением функции почек тяжелой степени [9]. 

Падения в пожилом и старческом возрасте яв-
ляются одним из главных гериатрических синдро-
мов. В общей популяции людей старше 65 лет 
риск падений составляет от 1 до 2% в год, а 5% па-
дений приводят к переломам и госпитализации. К 
факторам, связанным с высоким риском падений 
относятся: падения в анамнезе, слабость нижних 
конечностей, нарушение равновесия, когнитивные 
нарушения, ортостатическая гипотензия, прием 
психотропных препаратов, тяжелый артрит и го-
ловокружение. 

Падения могут привести к такому осложнению, 
как субдуральное кровоизлияние, которое является 
жизнеугрожающим состоянием, особенно во время 
приема антикоагулянтов [10]. 

Боязнь падений и последующего кровотечения 
часто является причиной отказа от применения ан-
тикоагулянтов или прекращения их приема. Однако, 
если тромботический риск также очень высок у этих 
пациентов, не следует прекращать тромбопрофилак-
тику. В этом случае ПОАК имеют преимущества 
перед АВК.  Исследования, сравнивающие эти пре-
параты у пациентов, которые подвержены повышен-
ному риску падения, показали, что ПОАК (апиксабан 
и эдоксабан) снижают риск тяжелых кровотечений и 
смертности по сравнению с варфарином [11]. 

Также существует необходимость направлять па-
циентов с риском падений, принимающих ПОАК, к 
специалистам для многофакторной и мультидисцип-
линарной оценки факторов риска и устранения из-
лечимой патологии и/или назначения вмешательств 
(например, программ физических упражнений), ко-
торые снижают риск дальнейших падений. 

Деменция достаточно распространена в стар-
ших возрастных группах. Это создает проблемы для 
соблюдения режима приема лекарств. Однако 
важно отметить, что деменция не должна рассмат-
риваться как общее противопоказание к антикоагу-
лянтной терапии [12]. В случае, если пациенты не 
способны самостоятельно понимать и принимать 
решение о лечении антикоагулянтами, рационально 
рекомендовать участие членов семьи. ПОАК яв-
ляются более удобными препаратами для соблюде-
ния режима приема: 1-2 раза в день без 
необходимости дополнительного мониторинга. 

С увеличением возраста и наличием нескольких 
заболеваний полипрагмазия (одновременное и не-
редко необоснованное применение у одного боль-
ного большого количества лекарственных средств 
без учета их биологической совместимости) пред-
ставляет собой дополнительную проблему для ан-
тикоагулянтной терапии. Большинство пожилых 
пациентов принимают пять или более препаратов, 
что вызывает увеличение сопутствующих заболе-
ваний, большое количество лекарственных взаимо-
действий, более высокую смертность и более 
высокую частоту тромбоэмболических осложнений 
или кровотечений. 

При изучении проблемы полипрагмазии у паци-
ентов, находящихся на антикоагулянтной терапии, 
было показано значительное увеличение смертно-
сти, а также частоты инсульта/ВТЭ при одновре-
менном приеме нескольких лекарственных 
препаратов. При этом было продемонстрировано, 
что использование ПОАК является более эффектив-

Таблица 2
Рекомендации по дозировке ПОАК для пациентов с венозной тромбоэмболией  

и почечной недостаточностью (с изменениями) 
Recommendations on the dosage of PAK for patients with venous thromboembolism and renal insufficiency (with changes) 
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ным и, по крайней мере, таким же безопасным, как 
варфарин, у этих пациентов [13]. 

Таким образом, назначение ПОАК является 
более оправданным, чем назначение АВК, однако, 
чтобы избежать нежелательных явлений, следует 
учитывать взаимодействия ПОАК с другими ле-
карственными препаратами. Так, риск кровотечения 
увеличивается при одновременном применении 
ПОАК и антиагрегантов, других антикоагулянтов, 
нестероидных противовоспалительных препаратов, 
некоторых антидепрессантов (например, ингибито-
ров обратного захвата серотонина и норэпинеф-
рина), добавок с высоким содержанием витамина Е 
. Более того, все ПОАК являются субстратом пере-
носчика P-гликопротеина, поэтому одновременное 
применение ингибиторов P-гликопротеина, таких 
как амиодарон и верапамил, может повышать их 
концентрацию в сыворотке, с другой стороны, ин-
дукторы P-гликопротеина, такие как рифампицин, 
карбамазепин могут снижать их концентрацию в сы-
воротке. Апиксабан и ривароксабан частично мета-
болизируются ферментом CPY3A4, поэтому 
одновременное введение ингибиторов или индукто-
ров CPY3A4 (например, кетоконазола, амиодарона, 
верапамила, рифампицина, кларитромицина, рито-
навира и дилтиазема) не рекомендуется из-за уве-
личения или уменьшения концентрации в 
сыворотке. С другой стороны, эдоксабан подверга-
ется минимальному метаболизму CPY3A4 (менее 
10%), поэтому для данного препарата взаимодей-
ствие с ингибиторами или индукторами CPY3A4 не 
имеет значения [14]. 

Практические рекомендации 
Вышеупомянутые специфические особенности 

пожилых пациентов показывают, что решение о 
типе и дозе антикоагулянтов является сложным и 
зависит от многих клинических факторов, которые 
необходимо учитывать, как в начале терапии, так и 
во время регулярных контрольных посещений. 

Пример контрольного списка, который необходимо 
тщательно и регулярно пересматривать у пожилых 
пациентов, приведен в табл. 3. 

Важно отметить, что наличие риска кровотече-
ний, падений или деменции не должно служить 
причиной отказа от антикоагулянтной терапии, по-
скольку у этих пациентов также обычно очень вы-
сокий риск ВТЭ. Во избежание нежелательных 
явлений следует скорректировать и свести к мини-
муму модифицируемые факторы риска кровотече-
ния у этих пациентов во время приема пероральных 
антикоагулянтов [15]. 

Заключение 
Для коррекции ВТЭ, часто встречающейся в по-

жилом возрасте, необходимо назначение антикоагу-
лянтной терапии. Однако при этом возникают 
значительные сложности: высокий риск кровотече-
ний, проблемы с соблюдением режима лечения, по-
лифармакотерапия, деменция, высокий риск 
падений, трудности в мониторинге терапии. 

Соблюдение тонкого баланса между рисками 
тромбообразования и кровотечения является ключе-
вым вопросом в обеспечении квалифицированного 
лечения пациентов пожилого возраста. Важно учи-
тывать сопутствующие заболевания, а также инди-
видуальные особенности пациентов и при 
необходимости направлять их к соответствующим 
специалистам, чтобы иметь возможность назначе-
ния антикоагулянтной терапии без нежелательных 
последствий. 

Современные исследования показали, что наи-
лучшим выбором терапии ВТЭ у пожилых пациен-
тов являются ПОАК: они эффективны и 
безопасны, а также удобны в применении, по-
скольку имеют небольшое количество лекарствен-
ных взаимодействий и обладают предсказуемой 
фармакокинетикой, что устраняет необходимость 
в рутинном мониторинге свертывания крови и кор-
рекции дозы. 

Таблица 3
Контрольный список клинических параметров, которые необходимо оценивать в момент назначения  

антикоагулянтной терапии и во время регулярных контрольных посещений 
Checklist of clinical parameters to be evaluated at the time of anticoagulant therapy 

appointment and during regular follow-up visit 
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