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Распространенность 
гиперхолестеринемии и применения 
статинов в амбулаторной 
практике в Российской Федерации. 
Исследование АЙСБЕРГ – 
диАгностирование пациентов 
с гиперхолестеринемиеЙ в уСловиях 
амБулаторной практики на раннЕм 
этапе с целью улучшения 
сеРдечно-сосудистого проГноза
М. В. Ежов1, С. А. Близнюк1, И. А. Алексеева1, В. А Выгодин2 
1 Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии МЗ РФ, Москва
2 Национальный медицинский исследовательский центр профилактической медицины МЗ РФ, 
Москва

Абстракт
Цель. Оценить распространенность первичной гиперхолестеринемии на амбулаторном уровне и частоту 
назначения статинов с достижением целевого уровня общего холестерина (ОХС) в различных округах Рос-
сийской Федерации.
Материал и методы. В исследование включались лица старше 30 лет, обратившиеся к участковым 
терапевтам или кардиологам по  различным причинам в течение одного месяца 2016 года. Определение 
уровня ОХС проводилось при помощи портативного фотометрического анализатора крови. Каждому 
участнику было проведено стандартное обследование, включающее оценку факторов риска атеросклероза, 
сердечно-сосудистого заболевания, стратификацию риска по шкале SCORE.
Результаты. В окончательный анализ вошли 18 489 пациентов (60% женщины, средний возраст со-
ставил 60 лет). Отмечена высокая частота артериальной гипертонии (90%) и гиперхолестеринемии (84%), 
при среднем уровне ОХС 6,2 ммоль/л. Частота тяжелой гиперхолестеринемии (более 8 ммоль/л) составила 
5,6%. В 30% случаев зарегистрированы такие факторы риска, как сахарный диабет и курение. Ишемическая 
болезнь сердца (ИБС) и  ее эквиваленты определены у  65% участников исследования. Частота применения 
статинов составила 32% и находится в обратной зависимости от категории сердечно-сосудистого риска, до-
стигая максимума в 42% при очень высоком риске, при этом частота достижения целевого уровня ОХС менее 
4,5 и 4,0 ммоль/л у пациентов высокого и очень высокого риска равна 5,0 и 5,7% соответственно. Среди лиц 
с ИБС, а также после перенесенного инсульта частота применения статинов колеблется в интервале 50–60% 
с достижением целевого уровня ОХС менее 4,0 ммоль/л лишь в 4,0–11,4% случаев.
Заключение. Независимо от  федерального округа РФ в  амбулаторной практике характерна очень 
высокая частота гиперхолестеринемии и артериальной гипертонии (более 80%). Несмотря на сердечно-со-
судистый риск, лишь около 40–60% пациентов принимают статины. Частота достижения целевого уровня 
общего холестерина при сердечно-сосудистых заболеваниях не превышает 12%.
Ключевые слова: гиперхолестеринемия, амбулаторная практика, общий холестерин, сердечно-сосуди-
стый риск, розувастатин, статины. 



АТЕРОСКЛЕРОЗ И ДИСЛИПИДЕМИИ

6

Передовая статья

Введение

В течение последних десятилетий Россия зани-
мает лидирующее положение по уровню сердечно-
сосудистых заболеваний (ССЗ) и связанной с ними 
смертности [1]. Одним из ведущих факторов риска 
развития ССЗ является гиперлипидемия [2]. По дан-
ным эпидемиологического исследования ЭССЕ-РФ, 
включившего 13 областей из различных регионов 
российской Федерации, до 60% мужчин и женщин 
в Российской популяции имеют гиперхолестерине-
мию (холестерин липопротеидов низкой плотности 
(ХС ЛНП) более 3 ммоль/л или общий холестерин 
(ОХС) более 5 ммоль/л) [3]. Диагностика и лечение 
гиперлипидемии с  целью снижения сердечно-со-
судистого риска представляются одними из  наи-
более важных направлений в деятельности врачей 
амбулаторного звена. В соответствии с европейски-
ми (2016) рекомендациями исследование уровня 

холестерина показано всем пациентам с  установ-
ленным ССЗ атеросклеротического генеза, арте-
риальной гипертонией (АГ), сахарным диабетом 
(СД) [4]. Для оценки абсолютного риска развития 
ССЗ в  шкале SCORE рекомендуется использовать 
уровень общего холестерина (класс рекоменда-
ций I). При этом, по данным последних регистров, 
обращает на  себя внимание невысокая частота 
оценки уровня ОХС в  амбулаторно-поликлини-
ческих условиях, даже в случае когда у пациентов 
диагностированы АГ и/или ишемическая болезнь 
сердца (ИБС) [5]. Крайне низкая частота наличия 
в  амбулаторных картах диагноза «гиперлипи-
демия» также свидетельствует о  недостаточном 
внимании со стороны врачей амбулаторного звена 
к  проблеме нарушения липидного обмена и  его 
влиянию на прогноз пациента. В большинстве слу-
чаев гиперлипидемия выявляется у лиц с высоким 
и  очень высоким сердечно-сосудистым риском, 

Prevalence of hypercholesterolemia and statins intake in the outpatient practice in the 
Russian Federation (ICEBERG study)

M. V. Ezhov1, S. A. Bliznyuk1, I. A. Alekseeva1, V. A. Vygodin2 
1 National Medical Research Center for Cardiology, Ministry of  Health of  the Russian Federation, Moscow, 
Russia 
2 National Medical Research Center for Preventive Medicine, Ministry of  Health of  the Russian Federation, 
Moscow, Russia

Abstract
Aim. To estimate the prevalence of  primary hypercholesterolemia at the outpatient level and the frequency of  
prescribing statins with the achievement of  the target level of  total cholesterol (TC) in various districts of  the Russian 
Federation.
Material and methods. The study involved persons over 30 years old who referred to general practitioners or 
cardiologists for various reasons within one month of  2016. The measurement of  TC level was performed using a 
portable photometric blood analyzer. A standard survey was conducted for each participant, including an assessment 
of  the atherosclerosis risk factors, cardiovascular disease presence, and SCORE risk stratification.
Results. The final analysis included 18489 patients (60% of  women, mean age 60 years). A high incidence of  
hypertension (90%) and hypercholesterolemia (84%) was noted, with an average TC level of  6.2 mmol/L. The 
incidence of  severe hypercholesterolemia (> 8 mmol/L) was 5.6%. In 30% of  cases, risk factors such as diabetes 
and smoking have been documented. Coronary heart disease (СHD) and its equivalents were defined in 65% of  
study participants. The rate of  statin use is 32% and was inversely related to the cardiovascular risk category, 
reaching a maximum of  42% at a very high risk. The frequency of  achieving a target TC level less than 4.5 and 
4.0 mmol/L in patients with high and very-high risk was 5.0% and 5.7% respectively. In those with CHD, and 
also after a stroke, the frequency of  statin use varied in the range of  50–60% with the achievement of  target TC 
level in 4.0–11.4% of  cases.
The conclusion. Regardless of  the federal district of  the Russian Federation, there is high prevalence of  
hypercholesterolemia and arterial hypertension in out-patient practice. Despite the high cardiovascular risk, only 
40–60% of  patients are on statins. The frequency of  achieving the target level of  total cholesterol in patients with 
cardiovascular disease is below 12%.
Keywords: hypercholesterolemia, outpatients, total cholesterol, cardiovascular risk, rosuvastatin, statins.
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при этом гиполипидемическая терапия с  при-
менением статинов назначается менее чем в  30% 
случаев [5–7]. Среди назначений статинов, в част-
ности розувастатина, превалируют минимальные 
дозировки, неадекватные для достижения цели 
гиполипидемической терапии [6, 7]. Исследование 
АЙСБЕРГ было спланировано с целью оценки рас-
пространенности первичной гиперхолестеринемии 
на  амбулаторном уровне и  частоты назначения 
статинов с  достижением целевого уровня ОХС 
в различных округах Российской Федерации. 

Материал и методы 

После обсуждения с  врачом целей и  задач 
исследования пациенты подписывали информи-
рованное согласие на  участие в  исследовании. 
В исследование включали взрослых лиц старше 
30 лет, имеющих АГ, СД и/или ИБС. Критерии 
невключения: гипотиреоз, декомпенсация СД, 
хроническая почечная недостаточность, нарушение 
функции печени. 

Исследование проводилось в  142 населенных 
пунктах из 8 федеральных округов РФ (Центральный, 
Северо-Западный, Южный, Уральский, Сибирский, 
Приволжский и  Дальневосточный, Северо-Кавказ-
ский) с участием 907 врачей (см. приложение).

Врачи поликлиник (терапевты и  кардиологи) 
перед началом исследования получили инструкции, 
анкеты для заполнения, портативный биохими-
ческий анализатор крови EasyTouch® (Тайвань) 
и  тест-полоски для определения уровня ОХС. 
Каждому участнику было проведено стандартное 
обследование, включающее оценку таких факторов 
риска, как возраст, АГ, СД, курение, отягощенный 
семейный анамнез по ССЗ, определение уровня ОХС 
с  последующей стратификацией риска по  SCORE 
(для пациентов без ССЗ). Гиперхолестеринемией 
считали состояние, при котором уровень ОХС пре-
вышал 5,0  ммоль/л. АГ считалась доказанной, 
если: а) больной принимал антигипертензивные 
препараты; б) у  больного при повторных измере-
ниях фиксировали стойкое повышение АД (более 
140/90 мм рт. ст.) и/или были изменения со сто-
роны органов-мишеней. Статус курения оценивали 
следующим образом: 1 – никогда не курившие, 
2 – курение в прошлом и 3 – курение в настоящее 
время, не менее 5, лет более 10 сигарет в день. Се-
мейный анамнез по ССЗ считался отягощенным при 
указании на инфаркт миокарда, инсульт, внезапную 
смерть у родственников первой линии до 55 лет для 
мужчин и 65 лет для женщин. Всем больным опре-
деляли индекс массы тела (ИМТ) как отношение 
массы тела в кг к росту, выраженному в м2. Ожире-
нием считали при ИМТ более 30 кг/м2. Портативный 
фотометрический анализатор EasyTouch® позволял 
в  течение 3  мин. определять уровень ОХС. Капля 
капиллярной крови из пальца наносилась непосред-
ственно на тест-полоску вне прибора, что позволяло 
его использовать в кабинете врача.

Компьютерный анализ результатов исследо-
вания проводили с  помощью пакета прикладных 
статистических программ SAS (Statistical Analysis 
System, SAS Institute Inc., США) с  применением 
стандартных алгоритмов вариационной статистики. 
Для количественных показателей, измеренных 
по  интервальной шкале (таких, например, как 
возраст пациентов, уровень холестерина и  т. п.), 
рассчитывали средние арифметические значения 
(Mean = M), средние квадратические отклонения 
(SD). Для бинарных показателей, имеющих только 
два значения (таких, например, как наличие/
отсутствие гиперхолестеринемии, диабета и  т. п.), 
а также для порядковых показателей, измеряемых 
по ранговым шкалам, определяли частоту выявле-
ния показателя в  процентах или соответствующую 
частоту регистрации разных ранговых оценок 
показателя. При анализе межгрупповых различий 
для всех количественных показателей, а также для 
ряда показателей, оцененных по  ранговой шкале, 
рассчитываются значения t-критерия Стьюдента 
для независимых выборок. В случае бинарных 
показателей статистическая значимость различий 
между частотами выявления некоторого фактора 
в двух сравниваемых группах пациентов оценива-
ется также по t-критерию Стьюдента, однако с уче-
том «нормализующего» арксинус-преобразования 
Фишера для двух частот.

Для одновременного сравнения нескольких (т. е. 
больше чем двух) групп пациентов по  частотным 
распределениям бинарного, рангового или номи-
нально распределенного показателя в  исследова-
нии применяли анализ таблиц сопряженности. 

Результаты исследования

В исследование было включено 21 568 человека. 
В окончательный анализ вошли 18 489 пациентов 
в связи с тем что некорректно заполненными были 
3080 анкет (14%). В табл. 1 представлены общие 
характеристики основной когорты. Примерно 60% 
исследованных были женщины, средний возраст 
составил 60 лет. Обращает внимание высокая 
частота АГ (90%) и  гиперхолестеринемии (84%) 
при среднем уровне ОХС 6,2  ммоль/л. Частота 
тяжелой гиперхолестеринемии (более 8 ммоль/л) 
среди участников исследования составила 5,6%. 
В 30% случаев зарегистрированы такие факторы 
риска, как СД и курение. Треть пациентов на момент 
включения принимала статины, однако целевой 
уровень ОХС в  большинстве случаев достигнут 
не был. ИБС и ее эквиваленты определены у 65% 
участников исследования, инфаркт миокарда был 
документирован у 17%, а инсульт – у 11% больных. 
Операции реваскуляризации миокарда перенесли 
13% участников исследования. Каждый четвертый 
обратившийся в поликлинику имел низкий и уме-
ренный риск в соответствии со шкалой SCORE, в 9% 
случаев риск сердечно-сосудистых осложнений 
был расценен как высокий. Между регионами РФ 
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существенных отклонений от характеристик общей 
когорты больных не отмечено, свидетельствует в 
целом об однородности включенных лиц незави-
симо от федерального округа. Выявлены некоторые 
отличия в  распределении основных факторов ри-
ска и частоте назначения статинов (рис. 1). Частота 
применения статинов составляет 32% и находится 
в обратной зависимости от категории сердечно-со-
судистого риска, достигая максимума в  42% при 
очень высоком риске, при этом частота достижения 
целевого уровня ОХС менее 4,5 и 4,0 ммоль/л у па-
циентов высокого и очень высокого риска равна 5,0 
и 5,7% соответственно (рис. 2). Среди лиц с ССЗ, а 
именно с ИБС и ее различными формами, а также 
после перенесенного инсульта, частота применения 
статинов колеблется в интервале 50–60% с дости-
жением целевого уровня ОХС менее 4,0  ммоль/л 
лишь в 4,0–11,4% случаев (рис. 3).

Обсуждение результатов

Высокая распространенность гиперхолестерине-
мии является одной из причин высокой смертности 

от  сердечно-сосудистых заболеваний в  России. 
Среди 18 489 пациентов – участников нашего 
исследования частота гиперхолестеринемии пре-
вышала 80% независимо от федерального округа. 
Наши данные согласуются с результатами исследо-
вания АРГО, включившего 18 273 пациентов также 
из  различных федеральных округов. Гиперхоле-
стеринемия выявлена у  81,3% женщин и  78,9% 
мужчин. Во всех федеральных округах уровень 
ОХС пациентов был существенно выше целевого 
и  колебался от  5,82 до  6,10  ммоль/л, при этом 
статины были назначены лишь половине пациентов 
[7]. Очень важно, что два крупных исследования, 
выполненных в разное время (2013 и 2016 годы), 
продемонстрировали сопоставимые данные.

Необходимо развивать скрининг на ОХС на уров-
не популяции. Усилия врачей практического звена 
должны быть направлены на  выявление больных 
с гиперлипидемией при первичном приеме с помо-
щью обязательного анализа крови. При наличии по-
вышенного ОХС в рамках первичной профилактики 
необходимо провести оценку по шкале SCORE. Если 
риск расценивается как высокий и очень высокий, 

Таблица 1.	 Общая характеристика 18489 пациентов

Изучаемый показатель M + SD для количественных, 
% для бинарных

Мужчины/женщины 43/57%

Возраст 59 + 10 лет

Возраст > 60 лет 43,6%

Общий холестерин, ммоль/л 6,2 + 1,3 

Гиперхолестеринемия (> 5 ммоль/л) 84%

Общий холестерин > 8 ммоль/л 5,6%

Сахарный диабет 2 типа 29,3%

Артериальная гипертония 90%

Курение в настоящее время 29,6%

Курение в прошлом 10,4%

Семейный анамнез по ССЗ 42%

ИБС 45,5% 

Стенокардия 44%

Инфаркт миокарда в анамнезе 17%

ЧКВ в анамнезе 8,8%

АКШ в анамнезе 4,4%

Инсульт в анамнезе 10,6%

Низкий риск SCORE 10%

Умеренный риск SCORE 16%

Высокий риск SCORE 9%

Очень высокий риск 65%

Прием статинов 32%

Примечание: АКШ – аорто-коронарное шунтирование, ИБС – ишемическая болезнь сердца, CCЗ – сердечно-сосуди-
стые заболевания, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.
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Примечание: РФ – Российская Федерация. ФО – федеральные округа: ЦФО – Центральный, СЗФО – Северо-За-
падный, ЮФО – Южный, СКФО – Северо-Кавказский, ПФО – Приволжский, УФО – Уральский, СибФО – Сибирский, 
ДВФО – Дальневосточный.

Примечание: ЦУ ОХС – целевой уровень общего холестерина.

Рис. 1.	Частота назначения статинов при амбулаторных визитах по округам и в целом в стране 

Рис. 2.	Частота назначения статинов и достижения целевого уровня общего холестерина у больных 
различного сердечно-сосудистого риска (N = 18 489)
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необходимо немедленно инициировать терапию 
статинами. В отсутствие возможности определения 
концентрации ХС ЛНП врач общей практики может 
использовать уровень ОХС, инициировать терапию 
статинами, в  последующем обеспечивая контроль 
ее эффективности и  безопасности. Для быстрого 
достижения целевого уровня ХС ЛНП и ОХС следует 
использовать розувастатин и  аторвастатин в  опти-
мальных, максимально переносимых дозах.

Результаты исследования АЙСБЕРГ свидетель-
ствуют, что за  последние 10 лет после публикации 
первого регистрового исследования ОСКАР ситуа-
ция с назначением статинов в Российской популяции 
существенно улучшилась, однако далека от идеаль-
ной. В начале XXI века частота применения статинов 
у  больных с  очень высоким риском ССЗ в  нашей 
стране была около 6% [8]. В рамках исследования 
АЙСБЕРГ среди амбулаторных пациентов треть 
находилась на терапии статинами, а среди лиц с ве-
рифицированными ССЗ  – 50–60% в  зависимости 
от  типа перенесенного в  прошлом сердечно-сосу-
дистого осложнения. Лица с операциями реваскуля-
ризации миокарда лучше придерживались терапии 
статинами.

В рамках исследования АЙСБЕРГ 6% пациентов 
из  амбулаторной практики имели уровень ОХС 
выше 8  ммоль/л, т. е. тяжелую гиперхолестери-
немию. По данным американского консорциума, 
среди более 20 000 лиц взрослого населения США 
частота тяжелой (severe) гиперхолестеринемии 

составила 7% [9]. В таких случаях необходимо 
применить критерии диагностики гетерозиготной 
СГХС [10]. При верификации диагноза «СГХС» 
больной должен быть поставлен на учет, направлен 
в  липидный центр или кабинет [11]. В недавно 
представленном анализе одномоментного на-
блюдательного исследования DYSIS (Dyslipidemia 
International Study), выполненного в  29 европей-
ских странах и включившего 54 811 амбулаторных 
пациентов, находящихся на  терапии статинами, 
15% участников расценили как имеющих возмож-
ную СГХС и  1,1% как вероятную. Максимальное 
количество лиц с вероятной СГХС отмечено в Египте 
(5,4%), балтийских странах (4,2%), России (3,2%) 
и Словении (3,1%) [12]. 

Отсутствие знаний о  распространенности СГХС, 
а также проблема ее несвоевременной диагностики 
и  лечения актуальна во всем мире. Средний 
уровень ОХС среди участников нашего регистра – 
6,2 ммоль/л. Важно отметить, что врачи – участники 
регистра могли выполнить быструю диагностику 
гиперхолестеринемии или оценить возможность 
достижения целевого уровня ОХС среди участников 
регистра. 

Больному должны быть даны соответствующие 
рекомендации по  изменению образа жизни, 
информация о  медикаментозных и  немедикамен-
тозных возможностях лечения, а также о  возмож-
ности проведения генетического анализа как 
для больного, так и  для родственников в  рамках 

Примечание:  АКШ – аорто-коронарное шунтирование, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМ – инфаркт миокарда, 
ЦУ ОХС – целевой уровень общего холестерина, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

Рис. 3.	Частота назначения статинов и достижения целевого уровня общего холестерина при сердечно-
сосудистых заболеваниях (N=18 489)
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Примечание: * 5 мг, если < 65 лет; ** 10 мг, если > 65 лет

Рис. 4.	Алгоритм назначения розувастатина 5–20 мг пациентам без гиполипидемической терапии 
в анамнезе

каскадного скрининга. Своевременная диагностика 
СГХС позволяет вовремя начать адекватное лечение, 
снизить риск сердечно-сосудистых осложнений 
на  30% [13]. Создание единого всероссийского 
регистра больных СГХС является важным этапом 
на  пути борьбы с  заболеванием [14]. В настоящее 
время регистр интегрирован в ряд международных 
проектов, включая EAS Familial Hypercholesterolaemia 
Studies Collaboration [15].

Cкоординированная работа медицинских цен-
тров в нашей стране позволит разработать и внед
рить в  общемедицинскую практику эффективные 
меры диагностики и лечения данного заболевания. 
С целью улучшения маршрутизации, диагностики 
и лечения СГХС НОА были разработаны и опубли-
кованы рекомендации по  диагностике и  лечению 
СГХС [10], методические рекомендации по  орга-
низации медицинской помощи больным с наслед-
ственными атерогенными нарушениями липидного 
обмена в субъектах РФ [11]. Однако эти рекомен-
дации требуют дальнейшего внедрения в  сфере 
здравоохранения, для чего требуется поддержка 
органов государственной власти. Важным аспектом 
является перенесение кода I78 для различных форм 
СГХС из  эндокринных заболеваний в  перечень 

кардиологической нозологии; раннее выявление 
близких родственников, в первую очередь детей, 
с  СГХС; маршрутизация пациентов с  выявленной 
при диспансеризации дислипидемией в липидные 
центры (кабинеты), сформированные на базе име-
ющихся лечебно-профилактических учреждений. 
К сожалению, в  настоящее время пациенты с  ГЛП 
не включаются в  клинико-статистическую группу 
по  кардиологии. Лица с СГХС относятся к эндо-
кринологии как пациенты с  нарушением обмена 
веществ. Это существенно затрудняет возможности 
их учета, а также обеспечение своевременным 
лечением. 

Необходимо развивать скрининг на  ОХС 
на уровне популяции. Усилия врачей практического 
звена должны быть направлены на  выявление 
больных с  гиперлипидемией при первичном 
приеме с  помощью обязательного анализа кро-
ви. При наличии повышенного ОХС в  рамках 
первичной профилактики необходимо провести 
оценку по шкале SCORE. При ОХС выше 8 ммоль/л 
и  отсутствии причин вторичной дислипидемии, 
требующих коррекции, а также верифицирован-
ных ССЗ риск следует расценивать как высокий, 
но главное, врач-терапевт должен в  таком случае 

Высокий сердечно-сосудистый риск:
SCORE 5–10%, ИМ в возрасте до 60 лет у родителей

Очень высокий сердечно-сосудистый риск:
ИБС, СД, ХПН, SCORE более 10%

Для достижения целевого уровня
ОХС < 4,5 ммоль/л

Для достижения целевого уровня
ОХС < 4,0 ммоль/л

РОЗУВАСТАТИН РОЗУВАСТАТИН

ОХС
4–6 ммоль/л

ОХС
6–7,5 ммоль/л

ОХС
> 7,5 ммоль/л

ОХС
4–6 ммоль/л

ОХС
6–7,5 ммоль/л

ОХС
> 7,5 ммоль/л

5 мг 10 мг* 15 мг* 10 мг* 15 мг** 20 мг**
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заподозрить диагноз, уточнить семейный анам-
нез, провести осмотр пациента для исключения 
сухожильных ксантом, липидной дуги роговицы, 
применить голландские критерии диагностики 
СГХС. Если риск расценивается как высокий и очень 
высокий, необходимо немедленно инициировать 
терапию статинами, в  последующем обеспечивая 
контроль ее эффективности и  безопасности. Для 
быстрого достижения целевого уровня ХС ЛНП 
и ОХС следует использовать розувастатин и аторва-
статин в оптимальных, максимально переносимых 
дозах. На примере розувастатина нами предложен 
алгоритм применения статина в зависимости от ис-
ходного уровня ОХС и категории риска (рис. 4).

Международное многоцентровое исследование 
PURE доказало, что высокие показатели смертности 
от  болезней системы кровообращения в  странах 
с низким уровнем дохода на душу населения свя-
заны с недостатком применения основных классов 
препаратов, включая статины [16]. Увеличение 
доступности статинов в  нашей стране может быть 
обусловлено широким внедрением недорогих 
надежных воспроизведенных (генерических) ле-
карств. Например, розувастатин Роксера®, который 
имеет доказанную эффективность и  безопасность. 
В международном исследовании РОЗУ-ПАЗ 66,7% 
пациентов высокого и 55,7% очень высокого риска 
достигли целевых значений ХС ЛНП, что является 
гарантией результата и  продления жизни пациен-
тов с ССЗ [17].

Заключение

Независимо от  федерального округа РФ в  ам-
булаторной практике среди участников исследо-
вания АЙСБЕРГ отмечена очень высокая частота 
гиперхолестеринемии и артериальной гипертонии 
(более 80% для каждого из  факторов риска). 
Более 60% участников исследования относятся 
к категории очень высокого риска за счет наличия 
ИБС, ее эквивалентов или в соответствии со шка-
лой SCORE. Частота тяжелой гиперхолестеринемии 
(более 8 ммоль/л) в амбулаторной практике сре-
ди участников исследования АЙСБЕРГ составила 
5,6%. В  2016 году частота назначения статинов 
в  амбулаторной практике в  Российской Федера-
ции составляет 32%. Среди лиц высокого и очень 
высокого риска частота достижения целевого 
уровня общего холестерина в  амбулаторно-по-
ликлинической практике в Российской Федерации 
не превышает 12%.
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Приложение 1. 
Врачи-участники исследования

Алтайский край: Мухаева Е.Г., Берестеннико-
ва Ю.В., Бобина Э.Ф., Гладышева П.И., Грачева С.В., 
Колясев И.Н., Кутякова Н.М., Кучина Н.В., Лелесни-
кова Е.В., Ломакина О.В., Отт А.В., Устинова А.С., 
Цаценко Я.В., Соловьева Т.И.; Амурская область: Бо-
гомолов А.Е., Долгова И.А., Марутян Д.А., Яни-
на  И.В.; Архангельская область: Анисимова Н.В., 
Гейисова Е.В., Гульбина Е.Г., Дюкова В.В., Елисеен-
ко Л.Ф., Калинина И.А., Коваленко Т.Г., Короткая В.С., 
Мухина П.Н., Наубрейт К.С., Федотова Л., Чепуро-
ва Н.В., Шатаев Е.А., Шатохина Т.А., Шендрик С.Н., 
Шумилова Е.Ю., Шумилова Н.В., Щипицина К.Ю., 
Юшманова М.А., Богомолова Л.А., Буданова В.А., 
Галимова И.Н., Дубинина С.В., Кафланова Т.А., Ря-
занцева И.В., Сатонкина И.Б., Сеидова М.А., Сироти-
на Н.В., Широкова Е.А.; Белгородская область: 
Аринушкина Э.Л., Бердичевская Е.В., Гааз Е.Л., Гай-
тан С.Н., Гончаров А.Н., Даулетова З.Д., Добродомо-
ва И.Ю., Каменович  Л.И., Каруцкая О.А., 
Коваленко  С.Ю., Михайлова И.Н., Паникар В.И., 
Пенкина Т.И., Шептун П.А., Шишова И.А.; Брянская 
область: Войтович М.А., Губина Е.А., Ковалева Е.А., 
Кузнецова С.Н., Куприянова С.М., Макеева Т.Н., 
Меркулова Е.Ю., Моисеенко Е.В., Павлова Н.Г., Сер-
геенко К.А., Тишина  Л.И., Халлыева Д.Х., Чучи-
на  И.С.; Владимирская область: Вахракова М.В., 
Зайцева В. П. Зухбая Н.А., Иванова А.В., Ивкова И.А., 
Кононова М.А., Макарова Е.С., Стукалова Е.М., Ве-

денина Л.Н., Парфентьева И.В.; Волгоградская об-
ласть: Вольбром О.В., Воробьева С.Г., Дугиецова Л. А., 
Калмыкова А.Е., Князева  В.В., Кочкина Т.Г., Любец-
кая А.А., Сергеева А.Г., Сергеева Е.С., Титовская Н.А., 
Фролова С.Ю., Шабанова Е.А., Арчакова Е.К., Ду-
дина Н.Д., Котлова А.А., Старичкова Е.М., Чи-
кун  Л.Ю.; Вологодская область: Барута Н.Ю., 
Воропаева А.В., Андреев А.Н., Иванова И.Н., Купо-
росова Н.С., Куфтырева В.С., Москаленко А.В., Не-
клюдов С.А., Пинаевская Н.М., Рюхина  И.Ю., 
Смирнова Е.В., Стефанко О.М., Чебыкин А.В., Чул-
кова Т.С., Юнсон  О.В.; Воронежская область: Бай-
бакова Т.Н., Былина О.Л., Воробьева  Л.И., 
Головина Н.Р., Голосницкая Н.Г., Гришаева М.Д., Гу-
сев  С.В., Захарченко М.В., Китаева М.В., Ключан-
цева  О.В., Крышка  А.А., Кубаровская С.А., 
Кулумбегова  Г.В., Муратова  Н.А., Негробова О.Д., 
Осинчук Я.Б., Пшеничных Е.А., Сапронова Е.Н., 
Сафиева Н.К., Семёнова В.А., Серова О.И., Стри-
жакова М.Н., Сухорукова Л.А., Топоркова Е.В., Фи-
латова  О.С., Хатунцева И.В., Черникова Т.М., 
Чечелева Т.Ю., Швецова И.Ю., Шипилова Т.Г., 
Яковлева Е.И.; Ивановская область: Догузова Л.Х., 
Запевалова Е.Р., Камбарова  Н.В., Колбашова Е.А., 
Родионова Е.Г., Рыбкина М.Г., Сидорова Е.А., Смир-
нова В.Ю., Старцева  Э.И., Чичкова Т.Н.; Иркутская 
область: Барашкина Л.И., Васильева Е.Н., Ведерни-
кова М.А., Верхозин Д.А., Голубева Л.В., Грачева В.В., 
Грузных Л.В., Зенкина Н.А., Краснова Г.М., Литвин-
чук  Н.М., Лобань  Л.М., Мамуркова Е.В., Петели-
на  А.В., Пресникова А.В., Си-Юнь-Цай В.А., 
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Стельмахович Н.П., Томских Л.П., Янкина Г.Н., Са-
пожников Е.Г., Башуров П.А.; Калининградская об-
ласть: Аришина Т.О., Борщ М.В., Войтович Т.Я., 
Колосовская А.А., Левченко Г.И., Мирзоян А.Б., 
Морковина А.А., Туманова Ю.В., Фирсова Н.В., 
Яременко Е.Н.; Калужская область: Воробьева М.А., 
Гончарова Е.С., Гунченко В.В., Иванчикова Е.В., 
Остапко С.В., Осьминкина Л.А., Павлова Т.В., Про-
хорова С.А., Сергеева Е.Н.; Кемеровская область: 
Баянова Г.А., Зайцева Л.М., Мирошниченко  О.Н.; 
Кировская область: Баженова Н.Л., Беспятых В.Н., 
Братухина О.А., Булычева Т.В., Бухарина  Е.Е., Да-
ровских Н.С., Земакеева А.С., Зорина Е.М., Игито-
ва Н.Л., Князева Л.М., Ложкина Т.Б., Манылова А.В., 
Мохова Е.Е., Попыванова Е.Г., Шулепова А.А., Ялен-
ский А.Ю., Козлов С.С., Стародубцева Е.Л.; Костром-
ская область:  Михайлова Ю.М., Семенов  Е.Б., 
Скопич И.Н., Соколова Н.В., Федотов С.Ю.; Красно-
ярский край: Авдеева О.А., Володкина М.О., Земзю-
лина К.А., Иванова В.А., Картина Н.П., Ковалева Ю.В., 
Куликова Т.Б., Ляшенко А.А., Мариловцева О.В., Пе-
реверзева Н.И., Петерсон Л.С., Пичковская Л.Е., Со-
колова С.В., Федорова  О.С., Шульженко Л.Н., 
Щербакова В.Е., Наквасова Н.В.; Курская область: 
Белых О.С., Болдырева Ю.А., Васильева Н.В., Во-
ронцова И.В., Гаврилова Л.В., Герасимова Т.В., Глы-
вук А.С., Гревцова  Г.П., Карачевцева  Н.М., 
Коноплева  И.И., Кудинова Е.П., Латышева М.В., 
Мазырина Ю.Н., Малыгина О.Н., Мальцева Ж.Н., 
Михайлова А.В., Некрасова Е.Д., Прозорова И.В., 
Тутук  А.Н., Филаткина Е.А., Фролова Е.В., Черно-
ва  С.М., Шестаков  А.М., Лазыкина  Е.Л., Бельчен-
ко  М.Н.; г.  Москва: Возисов А.С., Захарова Е.Я., 
Лазарева Н.В., Логачева И.А., Осина О.А., Тапино-
ва Н.Ю., Чистякова Е.Н., Янышева И.А., Абдумама-
дова П.Д., Абдураупова  П.М., Агапчева О.А., 
Азизова  А.Г., Арамян И.Г., Аскерко  С.Н., Баби-
на  С.Ю., Бабошкина И.Н., Бакулина  О.С., Барано-
ва П.М., Башкатова И.В., Бутырская Е.М., Валл Т.Е., 
Варфоломеев С.О., Власова  А.А., Воробьёва О.В., 
Воротникова Д.С., Голубкова О.Н., Гришко П.В., Дег-
тярёва В.С., Дельмукова А.Ф., Добриков С.В., Егоро-
ва О.В., Ермолаева С.В., Жабина  Л.И., Задера Т.В., 
Зайцев А.В., Золкин И.П., Зорина Е.Н., Ишкина Е.М., 
Карлаш  Е.В., Квеквескири И.З., Кошрокова М.А., 
Кумецкая И.Ю., Лепота  Т.А., Лишаева А.М., Ми-
кая  Н.И., Назаренко  Т.В., Назаркина О.В., Огане-
сян Л.К., Опаленов Ф.В., Селезнева Н.Г., Серых В.В., 
Синтюрина Е.Ю., Спасова Э.М., Суханова М.Т., Ти-
мофеев А.А., Устюжина Е.Д., Финашова Н.М., Чер-
номорец В.В., Шостик Г.В., Юрчак Т.В., Ягьяева Н.А., 
Бондарь В.С., Добров Д.А., Ермуратий Л.Е., Осипо-
ва Е.В., Страхович Р.А., Филиппова Е.Н., Чугуева Т.В.; 
Московская область: г.  Балашиха: Тедеев А.Ю., 
Устинова Т.В.; г.  Воскресенск: Нероева Л.В., Урин-
ская  Н.В.; г.  Железнодорожный: Козлов В.В., Ко-
мар  Н.В.; г.  Климовск: Кондратьева Н.В., 
Кузьменко О.С.; г. Коломна: Егорова Е.А., Козло Г.И., 
Корнева Е.Е., Красавина И.А., Маринушкина Ж.В., 

Подшивалова О.Л., Ратникова М.В., Суворова Н.В., 
Ярузова В.И.; г.  Королев: Борисенко Е.В., Иванчу-
ра  Г.С., Купреева  Е.М., Хут  З.И., Чернякова  Н.С., 
Аракелян  С.Г., Попова  А.А., Слободенюк  А.О.; 
г.  Мытищи: Бобкова Ю.В., Виноградова  И.А., Гусе-
ва Е.Е., Караватых М.А., Скулова И.С., Сомова А.С., 
Улеева  О.Ю., Цветкова Л.А., Чернова И.И., Самец-
кая  И.Е., Шмелёва Н.В., Батукова Н.Н., Гусейно-
ва  М.А., Киндсфатер Т.И., Макарова  И.В., 
Молчанова А.И., Махнева В.А., Малышева Т.А., Си-
дорова Т.Н., Струков С.Л., Купреева Е.М.; г. Одинцо-
во: Матвеева  Т.И.; г.  Подольск: Горбаченко А.В., 
Топазовая Л.И.; г. Протвино: Рогозина С.В.; г. Сергиев 
Посад: Пахомова  С.В.; г.  Серпухов: Егошина М.К., 
Калинин Г.В., Мельников  А.Ю.; г.  Химки: Сагате-
лян  Н.Т.; г.  Щелково: Лукманова Н.Н., Мансуро-
ва И.Н.; г. Электросталь: Ратова А.В., Стегалкина Т.А.; 
Мурманская область: Гороян Г.М., Демина  И.Д., 
Павлова С.И.; Нижегородская область: Береж-
ная  О.А., Березина  З.К., Бизюкова С.В., Боринос 
И.А., Бочкова Ю.В., Глебовская  Т.Н., Дашкова  И.Г., 
Карпова Т.Р., Климченко Н.А., Кремер Л.Г., Куликов-
ская И.В., Могилевская  Т.П., Никулина  Ю.М., Пе-
тровская А.В., Таранова  Е.С., Колпачева  А.М., 
Пошинова И.В.; Новгородская область: Громов А.А., 
Кондрина Н.В., Михайлова Н.Н., Тимофеева А.А.; 
Новосибирская область: Бережная  О.А., Берези-
на З.К., Бизюкова С.В., Боринос И.А., Бочкова Ю.В., 
Глебовская Т.Н., Дашкова И.Г., Карпова Т.Р., Климчен-
ко Н.А., Кремер  Л.Г., Куликовская И.В., Могилев-
ская  Т.П., Никулина Ю.М., Петровская А.В., 
Таранова Е.С., Колпачева А.М., Пошинова И.В.; Ом-
ская область: Боровикова И.А., Братишко И.А., Була-
хова  Е.Ю., Ворожищева Ю.П., Зубахина Е.Е., 
Иванкова  С.В., Колмаков А.В., Кучинова С.Х., Ма-
хортова И.В., Пермякова Т.Е., Приходько Е.П., Рожи-
на М.В., Сабакарь Т.М., Ступакова Т.Ф., Умнова Е.А., 
Ширяева Е.Л., Адамова Н.А., Бевзюкова Т.А.; Орлов-
ская область: Асессорова Е.В., Болтских Ю.Ю., Бори-
сова  М.М., Ветрова  А.Н., Махонина Ю.Н., 
Митрошина Т.Н., Савостикова Е.А., Харитонова Л.В., 
Сидоренко Д.А.; Оренбургская область: Галиева Р.Р., 
Иткулова Н.З., Куманеева О.Ф., Усенкова Е.С.; Пен-
зенская область: Агеева М.Н., Барчукова В.В., Богда-
нов С.В., Бурова  Н.А., Буряк Е.А., Володина Е.Н., 
Гречишкина  О.А., Дуданова М.А., Иванкина Н.А., 
Киреева Н.Г., Оникова Н.А., Середина Т.А., Столяро-
ва Н.Ю., Шульмятьева  О.В., Зотова Е.А.; Пермский 
край: Амирова Д.Р., Бабина Е.Н., Вавилова О.И., Ви-
нокурова Е.В., Гасанова  О.Я., Ерофеева Е.Л., Ки-
ров  Е.А., Колесникова  Ю.И., Корякина Т.Л., 
Малышкова Е.А., Мамонтова  Н.В., Микрюко-
ва  Ю.С., Михайлова  Н.В., Радощекин  М.А., Рыжо-
ва О.Ю., Семенова Т.В., Телегина Ю.Н., Урбан П.И., 
Спиркова Н.П.; Приморский край: Дермичева Н.В., 
Левада Т.В., Ли Л. Ф., Лубинецкая Т.А., Подоба Н.С.; 
Псковская область: Мартынова Е.И.; Республика 
Башкортостан: Ибраева  А.Н., Кулембитова  Л.А., 
Бидзинашвили Б.Р., Галиева Г.Р., Зайнуллина З.Г., Ис-
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ламова  И.А., Протасова П.А., Ценева  Ц.О., 
Антонова Л.Р., Бикбаева Г.М., Валеева  Ф.Х., 
Галиуллина Р.Р., Гумерова  О.Р., Ирназарова  Г.А., 
Кринова З.Ф., Кучимова З.М., Морозова С.Н., Му-
хаметова Р.З., Низамова Д.Ф., Нурлыгаянова А.М., 
Парамонова Г.Ф., Петунина И.Ю., Сулейманова Д.Н., 
Фахретдинова К.В., Щербакова Е.С., Яхина Л.Н., 
Якупова  С.В., Белова А.Н.; Республика Бурятия: 
Бадмацыренова О.С., Бальжинимаева Э.В., Буянтуе-
ва Т.Ш., Жамбалов А.С., Коробейников В.А., Хабиту-
ева С.А., Цыденова П.М., Шебзухова Б.В.; Республика 
Карелия: Веденеева О.И., Горелик Ю.Е., Ждано-
вич Т.А., Коева С.П., Корнева В.А., Маслова А.К.; Ре-
спублика Крым: Бондаренко О.Н., Бочарова Л.А., 
Кузьмина Т.Н., Муртазаева Л.Р., Умерова  И.М.; Ре-
спублика Марий Эл: Баширов А.А., Большакова О.Г., 
Кулакова О.В., Маслова Н.П., Шабалина Н.А., Чов-
ган  И.Л., Джевлах Л.А., Возисов  А.С.; Республика 
Татарстан: Аргакова Г.И., Башарина Д.Н., Бекбулато-
ва В.А., Бахитова Р.А., Вагизова Л.Ф., Гайнуллина А.А., 
Галимова И.Р., Гарифуллина Б.Р., Гимаева А.П., Гор-
наева Л.И., Горохова  Е.А., Гришова Ю.Н., Закиро-
ва В.А., Исхакова Л.Ф., Калиничева А.В., Косаев Н.И., 
Милютина Е.С., Миндубаева Д.Ю., Мифтахутдино-
ва Р.Ф., Михайлова С.А., Парасташвилли Н.В.; Рахма-
туллина  Д.М., Романова Л.С., Салемгараева  Г.М., 
Усманова Г.Р., Хасаншин М.З., Чернова О.Л., Шайхул-
лина Л.Р., Сорокина О.Ю.; Ростовская область: Абра-
мова Т.Н., Абузова Э.Е., Аветисова Т.Б., Буданова О.В., 
Булгакова Н.М., Галицкая М.Ю., Дьяконова  А.Г., За-
вадская Т.В., Ибрагимов Р.У., Имамутдинова  Н.И., 
Карташова Е.А., Кострыкина С.В., Мазрухо М.К., Ма-
зыкина О.Г., Моргун Н.К., Мусаева Ф.К., Просвето-
ва О.В., Смирнова Т.Н., Соломонова Н.Е., Ступина А.А., 
Сусь  И.П., Такленок  С.А., Цуканова О.А., Шарапо-
ва Л.Н., Швырева О.Н., Щукин Ю.Н., Шерстюк Н.С., 
Зыкова  Г.К., Бурцева  В.Ю., Ворожко М.Т., Морозо-
ва Н.В., Руденко Г.Н., Аксенова В.Г., Охотникова Е.В., 
Попова  Л.Т., Тюряева М.В., Хорошева Т.А., Шань-
ко  Н.В., Шолохова  Т.В., Васильченко Р.А., Ковалев-
ская Т.В.; Рязанская область: Вилесова Н.В., 
Волошина М.А., Грушецкая И.С., Гулина И.В., Егоро-
ва С.В., Жаркова Е.Ю., Зеленкова Т.В., Камович В.И., 
Кудряшова Н.В., Малышкина Н.А., Палей Е.С., Серба-
ринова  О.М., Сергеева Л.П., Сидорчук Л.А., Храп-
ков  П.И., Александрова Л.Ф.; Самарская область: 
Алиева Е.А., Быкова Л.А., Власова О.В., Горбуно-
ва  Я.Д., Губарь  Н.Л., Данилова Т.А., Дубовик  В.Л., 
Елистратова  В.Н., Ищерякова  И.Г., Красникова Л.Н., 
Лугин А.П., Новоселова Н.Ф., Паломожных И.А., По-
лякова Г.Г., Попова И.В., Попова И.В., Порощай Е.Н., 
Прохорова Н.Е., Рожнов А.Г., Фартушнова И.В., Яки-
мова  Н.Н.; г.  Санкт-Петербург: Абдувалиева В.А., 
Александрова Л.Н., Аюгова Н.Н., Баша Н.И., Васи-
лиск М.В., Волкова Ю.С., Волынская Т.А., Вороненко-
ва О.Н., Грекова Л.И., Зайцева М.А., Кузнецова И.В., 
Кузнецова О.Н., Кучумова  Н.Г., Лизак В.Э., Лу-
цык  А.М., Макаровская  О.Е., Нечволод  Е.В., Пе-
тров В.И., Потапова И.В., Синотова Т.Н., Сонин А.С., 

Степченко  К.Н., Сторчевой А.А., Федотова Г.В., 
Цаболова  З.С., Чоладзе Е.Д., Яковлева Ю.А., 
Платонова  И.А., Шулепова Ю.А.; Саратовская об-
ласть: Гуляева Н.Ю., Диева Л.М., Клевцова А.А., Коса-
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Целью лечения больных с сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями является облегчение и устране-
ние болевого синдрома, одышки, отеков и других 
симптомов, и главное – улучшение качества и про-
должительности жизни пациентов [1].

Задачами консервативной терапии ишемиче-
ской болезни сердца (ИБС) являются: 1) устранение 
ишемии миокарда (за счет снижения потребности 
в кислороде и увеличения его доставки); 2) преду-
преждение тромбозов и эмболий; 3) профилактика 
прогрессирования атеросклероза: устранение нару-
шений липидного обмена, максимально возможное 
устранение факторов риска; поддержание нормо-
гликемии при сахарном диабете; нормализация 
массы тела; прекращение курения; нормализация 
АД; лечение выявленных анемий, тромбоцитопа-
тий, эритремии, лейкозов; устранение выявленных 
гормональных нарушений (например, при гипоти-
реозе, гипертиреозе) [2, 3].

К препаратам, улучшающим симптомы забо-
левания, относятся: бета-блокаторы, антагонисты 
кальция, нитраты и  нитратоподобные средства 
(молсидомин), а также ивабрадин (ингибитор If-
каналов синусового узла, селективно урежающий 
синусовый ритм), никорандил (нитратный произ-
водный никотинамида, активирует АТФ-зависимые 
калиевые каналы и  обладает нитратоподобным 
действием), ранолазин (частичный ингибитор 
окисления жирных кислот, у которого установлены 
антиангинальные свойства; этот препарат является 
селективным ингибитором поздних натриевых 
каналов, которые предотвращают перегрузку вну-
триклеточным кальцием – негативным фактором 
при ишемии миокарда; триметазидин (в основе 
антиишемического действия лежит его способность 
повышать синтез аденозин-трифосфорной кисло-
ты в кардиомиоцитах при недостаточном поступле-
нии кислорода за  счет частичного переключения 
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метаболизма миокарда с окисления жирных кислот 
на  менее кислородозатратный путь – окисление 
глюкозы).

К препаратам, улучшающим прогноз при хро-
нической ИБС, относятся: антитромбоцитарные 
(ацетилсалициловая кислота, клопидогрел), ста
тины (аторвастатин, розувастатин, симвастатин 
и  др.), блокаторы ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы (периндоприл, рамиприл и др.).

Антиагрегантная (антитромбоцитарная) 
терапия

Антиагреганты подавляют агрегацию тромбо-
цитов и  препятствуют формированию тромбов 
в  коронарных артериях. Для предупреждения 
тромбоза коронарных артерий с развитием острого 
коронарного синдрома (нестабильной стенокар-
дии или инфаркта миокарда) у всех больных с хро-
нической ИБС, не имеющих противопоказаний, 
рекомендуют использовать ацетилсалициловую 
кислоту внутрь (75–150 мг 1 р/сут). При невозмож-
ности (противопоказания, непереносимость аце-
тилсалициловой кислоты) рекомендуется назначать 
тиенопиридины  – блокаторы P2Y12-рецепторов 
тромбоцитов: клопидогрел внутрь 75 мг 1 р/сут, ти-
кагрелор или прасугрел. Лечение этими препаратами 
должно проводиться неопределенно долго. Двой-
ная антиагрегантная терапия (ацетилсалициловая 
кислота и  тиенопиридин (клопидогрел)) является 
стандартом лечения для больных с высоким риском 
ишемических осложнений: с  острым коронарным 
синдромом, а также для пациентов со стабиль-
ной ИБС, подвергаемых плановым чрескожным 
коронарным вмешательствам (ЧКВ). Однако анти-
агрегантная терапия ассоциируется с увеличением 
риска геморрагических осложнений.

Гиполипидемические средства (статины)

Снижение уровня холестерина в крови сопрово-
ждается значительным популяционным снижением 
общей смертности и риска всех сердечно-сосудистых 
осложнений. На фоне строгой гиполипидемической 
диеты длительная липидснижающая терапия обяза-
тельна при всех формах ИБС. Больные с доказанной 
ИБС относятся к  группе очень высокого риска; их 
следует лечить статинами в соответствии с рекомен-
дациямии по  лечению дислипидемий Националь-
ного общества по атеросклерозу (НОА) 2012 г. [5]: 
целевой уровень Хс ЛНП < 1,8 ммоль/л (< 70 мг/дл) 
или снижение Хс ЛНП на 50% и более от исходного 
уровня. Для этих целей часто используются высокие 
дозы статинов – аторвастатин 80 мг или розува-
статин 40 мг. Основные препараты статинов (ло-
вастатин, правастатин, симвастатин, аторвастатин, 
розувастатин) ингибируют 3-гидрокси-3-метил-
глутарил-КоА-редуктазу – фермент, участвующий 
в синтезе холестерина, главным образом в печени. 
Чтобы восполнить образующийся внутриклеточный 

дефицит холестерина, гепатоцит на своей поверх-
ности образует дополнительное число рецепторов 
к  липопротеидам низкой плотности (ЛПНП), что 
в  конечном итоге ведет к  снижению холестерина 
ЛПНП в плазме. 

В последнее время появились сообщения о том, 
что длительный прием статинов повышает риск 
развития сахарного диабета. Часто это осложнение 
наблюдается при приеме статинов в высоких дозах 
у лиц с низким индексом массы тела, с нарушением 
толерантности к глюкозе, у пожилых. Поэтому у та-
ких больных следует избегать назначения статинов 
в  высоких дозах. В то же время эффект статинов 
по  предотвращению сердечно-сосудистых ослож-
нений превышает риск сахарного диабета. 

Другие липидснижающие препараты (фибраты, 
никотиновая кислота, эзетимиб), хотя и могут сни-
жать уровень Хс ЛНП, однако в  настоящее время 
нет клинических данных, что это сопровождается 
улучшением прогноза.

Ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента (АПФ)

При выявлении сопутствующих заболеваний, 
требующих лечения ингибиторами АПФ (сахарный 
диабет, артериальная гипертония, хроническая 
сердечная недостаточность и  др.), их назначают 
по  соответствующим показаниям. Пациентам 
с  хронической ИБС без указанных сопутствующих 
заболеваний назначают периндоприл внутрь в пер-
вые 1–2 нед. 2,5 мг 1 р/сут, затем 5–10 мг 1 р/сут 
или рамиприл внутрь в  первые 1–2 нед. 1,25  мг 
2 р/сут, затем 2,5–10 мг 1–2 р/сут, поскольку 
в  клинических испытаниях был получен хороший 
прогноз лечения заболевания на фоне длительного 
приема этих препаратов. При непереносимости 
ингибиторов АПФ назначают блокаторы рецеп-
торов ангиотензина (сартаны), однако у  больных 
хронической ИБС клинических доказательств их 
эффективности нет.

Бета-адреноблокаторы

Препараты этого класса оказывают прямое дей-
ствие на сердце через снижение ЧСС, сократимости 
миокарда, атриовентрикулярного проведения и эк-
топической активности. Бета-блокаторы не только 
устраняют симптомы заболевания (стенокардию), 
оказывают антиишемическое действие и улучшают 
качество жизни больного, но и способны улучшить 
прогноз после пересенного инфаркта миокарда 
(ИМ) и  у больных с  низкой фракцией выброса 
левого желудочка и хронической сердечной недо-
статочностью (ХСН).

Основные препараты: бисопролол 2,5–10 мг 
1  р/сут, метопролол сукцинат внутрь 100–200 мг 
1  р/сут, метопролол тартрат внутрь 50–100 мг 
2 р/сут ( не рекомендован при ХСН), небиволол 
внутрь 5 мг 1 р/сут, карведилол внутрь 25–50 мг 
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2 р/сут, атенолол внутрь – обычая доза 50–100 мг 
(не рекомендован при ХСН).

Рекомендуется начинать лечение с  минималь-
ной дозы, постепенно повышая ее при необходи-
мости. Максимальный эффект достигается при ЧСС 
50–60 в  1 минуту. Оценивая результаты лечения, 
желательно ориентироваться не только на измене-
ние характера болевого синдрома, но на показатели 
объективных методов исследования (мониториро-
вание ЭКГ, пробы с физической нагрузкой, изучение 
перфузии миокарда с  помощью радионуклидного 
метода). Выбор бета-блокатора определяется его 
фармакокинетическими особенностями, стоимо-
стью и сопутствующими заболеваниями.

Не следует назначать бета-блокаторы одновре-
менно с антагонистом кальция верапамилом (риск 
угнетения сократимости, замедления синоатриаль-
ной и атриовентрикулярной (АВ) проводимости).

Блокаторы кальциевых каналов 
(антагонисты кальция)

Антиангинальная эффективность антагони-
стов кальция сопоставима с  бета-блокаторами. 
Дилтиазем и  верапамил в  большей степени, чем 
дигидропиридиновые производные (нифедипин, 
амлодипин, фелодипин) действуют непосредствен-
но на миокард. Они уменьшают ЧСС, угнетают со-
кратимость миокарда и АВ-проводимость,оказывая 
антиаритмическое действие. Препараты этого 
класса показаны при сочетании стабильной стено-
кардии с АГ. Основные препараты: нифедипин про-
лонгированного действия внутрь 20–60 мг 1–2 р/
сут, амлодипин внутрь 2,5–10 мг 1 р/сут, фелоди-
пин внутрь 5–10 мг 1 р/сут, дилтиазем 30–120 мг 
3–4 р/сут, верапамил 120–160 мг внутрь 3 р/сут.

Антиангинальная эффективность при ИБС 
этих препаратов ниже, чем у  бета-блокаторов 
или нитратов. Наилучших результатов при их 
использовании удается достичь у  больных с  вазо-
спастической стенокардией. Антагонисты кальция 
назначают и  в  случаях, когда бета-блокаторы 
противопоказаны, не переносятся или малоэффек-
тивны. Не рекомендуется назначать частый прием 
дигидропиридина короткого действия. Не реко-
мендуется также назначать антагонисты кальция 
(за исключением амлодипина и фелодипина) при 
выраженной сократительной дисфункции левого 
желудочка.

При лечении стабильной стенокардии не реко-
мендуется одновременно назначать большие дозы 
производных дигидропиридина и  нитратов из-за 
возможности возникновения тяжелой артериаль-
ной гипотонии. Не следует назначать производные 
дигидропиридина и  нитраты при сопутствующей 
обструктивной гипертрофической кардиомиопатии. 
Не следует также назначать бета-блокаторы, верапа-
мил или дилтиазем при выраженной брадикардии, 
слабости синусового узла, выраженных нарушениях 
атриовентрикулярной проводимости [1, 4].

Нитраты

Нитраты способны улучшить качество жизни 
и предотвратить осложнения острой ишемии мио-
карда. Они оказывают выраженное антиангиналь-
ное действие, если назначаются в адекватной дозе, 
и  улучшают качество жизни пациентов, у  которых 
стенокардия существенно ограничивает физи-
ческую активность [2, 15]. Основные препараты: 
нитроглицерин под язык 0,3–0,9 мг; изосорбида 
динитрат (ИСДН) 5–40 мг внутрь 4 р/сут; ИСДН 
длительного действия 20–120 мг внутрь 2–3 р/сут; 
изосорбида мононитрат 10–40 мг внутрь 2  р/сут; 
ИСМН длительного действия 40–240 мг внутрь 
1 р/сут.

Каждый больной ИБС должен постоянно иметь 
при себе нитроглицерин быстрого действия. При 
возникновении стенокардии пациент должен 
остановиться, присесть и принять препарат нитро-
глицерина или изосорбида динитрата короткого 
действия. Эффект наступает через 1,5–2 мин после 
приема таблетки или ингаляции спрея и достигает 
максимума через 4–7 мин. При этом происходят 
выраженные изменения периферического сопро-
тивления сосудов за счет расширения вен и артерий, 
снижается ударный объем сердца, систолическое 
АД, укорачивается период изгнания, сокращается 
объем желудочков сердца, увеличивается коро-
нарный кровоток и количество функционирующих 
коллатералей в  миокарде, что в  конечном итоге 
обеспечивает восстановление необходимого коро-
нарного кровотока и исчезновение очага ишемии. 
Благоприятные изменения гемодинамики и  со-
судистого тонуса сохраняются в течение 25–30 мин 
– времени, достаточного для восстановления равно-
весия между потребностью миокарда в кислороде 
и его поступлением с коронарным кровотоком. Если 
приступ не купируется в течение 15–20 мин, в том 
числе после повторного приема нитроглицерина, 
возникает угроза развития инфаркта миокарда [1]. 
Некоторые формы изосорбида динитрата показаны 
для купирования приступов стенокардии. Эти пре-
параты короткого действия применяются в сублинг-
вальных и  аэрозольных лекарственных формах. 
Эффект развивается медленнее (начинается через 
2–3  мин., достигает максимума через 10  мин.), 
но он не  вызывает феномена «обкрадывания», 
меньше влияет на  ЧСС, реже вызывает головную 
боль, головокружение, тошноту и  в меньшей сте-
пени влияет на  уровень АД. При сублингвальном 
приеме ИСДН эффект может сохраняться в течение 
1 часа. Толерантность к  нитратам – ослабление 
чувствительности к  нитратам, которое нередко 
развивается при длительном применении пре-
паратов пролонгированного действия или транс-
дермальных лекарственных форм. Толерантность 
носит индивидуальный характер и  развивается 
не у  всех больных. Она может проявляться либо 
в  уменьшении антиишемического эффекта, либо 
в  его полном исчезновении. Для профилактики 
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толерантности к  нитратам и  ее устранения реко-
мендуется прерывистый прием нитратов в течение 
суток, прием нитратов средней продолжительности 
действия 2 раза/сут, пролонгированного действия – 
1 раз/сут, альтернативная терапия молсидомином. 

Нитраты нельзя отменять быстро, поскольку это мо-
жет вызвать синдром отмены – учащение и утяже-
ление приступов стенокардии, вплоть до развития 
ИМ. Для предупреждения синдрома отмены дозу 
нитратов снижают постепенно, в течение 5–7 сут.

Таблица 1.	  Лечение стабильной ишемической болезни сердца [3, 4, 11]

Лекарственные средства

Антитромбоцитарные Рекомендуются для всех пациентов с ИБС, за исключением 
противопоказаний

Ингибиторы АПФ 
Рекомендуются для всех пациентов с ФВ левого желудочка 
< 40%и пациентам с гипертензией, сахарным диабетом или хроническим 
заболеванием почек, за исключением противопоказаний

Бета-адреноблокаторы
Лечение должно быть назначено пациентам, перенесшим инфаркт 
миокарда или острый коронарный синдром, и продолжаться в течение 
3 лет

Статины Терапия статинами должна быть начата всем пациентам с установленной 
ИБС

Изменение стиля жизни

Контроль АД Пациенты с АД >140/90 мм рт. ст. нуждаются в медикаментозном 
лечении и изменении стиля жизни

Прекращение курения Рекомендуется полное прекращение курения

Масса тела Цель – снижение индекса массы тела до 18,5–24,9 кг/м2

Физическая активность Рекомендуется умеренной интенсивности активность длительностью 
30 мин. по крайней мере 5 дней в неделю

Другие методы

Вакцинация против 
гриппа

Пациенты с сердечно-сосудистыми заболеваниями должны пройти 
ежегодную вакцинацию против гриппа

Сердечная 
реабилитация

Пациентам с диагнозом «острый коронарный синдром», после АКШ или 
ЧКВ, с хронической стенокардией и/или заболеванием периферических 
артерий в течение года рекомендуются реабилитационные 
кардиоваскулярные программы

Инвазивное лечение Возможно проведение ЧКВ или АКШ

Вазоспастическая 
стенокардия [6]

А. Консервативное лечение (антагонисты кальция, пролонгированные 
нитраты, препараты магния, статины , прекращение курения). 
Б. Инвазивное лечение: возможно ЧКВ или АКШ

Спонтанная диссекция 
коронарной артерии 
[7, 8]

А. Консервативное лечение: медикаментозное лечение подобное 
тому, которое используется при остром коронарном синдроме или при 
вторичной профилактике эпикардиального коронарного атеросклероза.

Б. Инвазивное лечение: возможно ЧКВ или АКШ

Микроваскулярная 
дисфункция [9, 10, 12, 
13]

Консервативное лечение: изменение стиля жизни и лекарственные 
средства подобные тем, которые применяются при эпикардиальном 
коронарном атеросклерозе. Может также рассматриваться ранолазин при 
ишемических синдромах или трициклические антидепрессанты (азафен, 
амитриптилин, коаксил и др.) при гиперчувствительности к боли, 
встречающейся у женщин с ИБС [11]

Примечание: ИБС – ишемическая болезнь сердца, ФВ – фракция выброса, АД – артериальное давление, АКШ – 
аортокоронарное шунтирование, ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство, ингибиторы АПФ – ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента.
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В дополнение к  артериальной гипотонии, 
головной боли, выраженной тахикардии или 
редко  – брадикардии при применении нитратов 
в  некоторых случаях может возникнуть феномен 
обкрадывания, связанный с  уменьшением коро-
нарного кровотока из-за значительного снижения 
ударного объема сердца и  АД, что не компенси-
руется уровнем снижения потребления кислорода 
миокардом. При назначении нитратов с  более 
медленным наступлением эффекта этого обычно не 
происходит. Не следует назначать нитраты с диги-
дропиридиновыми антагонистами кальция. Тенден-
ция к  отказу от  использования пролонгированных 
форм ди- и мононитратов, связанная с появлением 
новых антиангинальных средств, неправомочна, 
поскольку и  в поликлинической и  госпитальной 
практике невозможно отказаться от использования 
положительных свойств этих препаратов в комби-
нированном лечении кардиологических больных 
[15]. В табл. 1 приведено современное лечение 
больных ИБС, обусловленной эпикардиальным 
коронарным атеросклерозом.

Таким образом, рекомендации врача больному 
ИБС со стабильной стенокардией должны основы-
ваться на  следующих положениях: прекращение 
курения, еженедельные тренирующие физические 
нагрузки, прием антитромбоцитарных средств, 
лечение дислипидемии и высокого артериального 
давления. Эти мероприятия являются основными, 
направленными на  уменьшение частоты смерти 
и  инфаркта миокарда, и  показаны большинству 
пациентов со стабильной стенокардией.

Терапия нитратами короткого действия (нитро-
глицерин, изокет-спрей) должна назначаться всем 
больным для немедленного устранения острых 
симптомов.

Стенокардия, ограничивая переносимость при-
вычных нагрузок, ухудшает качество жизни, поэтому 
необходимо назначение систематической антианги-
нальной терапии.

Основой фармакологического лечения хро-
нической стабильной стенокардии остаются бета-
блокаторы и  антагонисты кальциевых каналов. 
Оба класса антиангинальных средств эффективны 
в профилактике стенокардии , проведенные иссле-
дования не показали преимущества какого-либо 
одного из них.

 Препараты второго ряда (ивабрадин, нитраты 
длительного действия, ранолазин, никорандил, 
триметазидин) могут использоваться как допол-
нительные к  основной терапии или как ее заме-
щение, когда основные препараты не могут быть 
применены.

 Лечение следует начинать с  монотерапии, 
прибегая к  комбинации препаратов лишь при 
отсутствии необходимого эффекта. Дозирование 
одного лекарственного средства должно быть оп-
тимизировано перед добавлением другого.

Пациенты, у  которых симптомы плохо контро-
лируются применением двух антиангинальных 

препаратов, должны оцениваться как кандидаты 
на реваскуляризацию, если она доступна.

При определении показаний к  хирургическому 
лечению пациентов следует подразделить по риску 
развития ИМ или смерти. К категории высокого 
риска отнесены пациенты, имеющие вероятность 
сердечно-сосудистой смерти более 3% в год, риск 
сердечной-сосудистой смерти менее 1% в  год 
считается низким и 1–3% в год – промежуточным.

Реваскуляризация приносит явную прогностиче-
скую выгоду только в  подгруппах высокого риска, 
и  практически отсутствует улучшение прогноза 
у тех, у кого он и так благоприятный [14, 16].

Заключение

Основные цели лечения стенокардии – облег-
чение боли и  предотвращение прогрессирования 
заболевания путем снижения сердечно-сосудистых 
осложнений. 

Врачи привыкли проводить симптоматическую 
терапию, направленную на  снятие приступов 
стенокардии, уменьшение одышки или отеков, 
снижение АД или частоты сердечных сокращений 
(ЧСС) до  нормальных показателей. Однако не-
обходимо и  стратегическое мышление у  постели 
больного: следует думать об отдаленном прогнозе 
больного, оценивать риск возможной смерти 
и тяжелых осложнений болезни, пытаться достичь 
целевых уровней основных показателей липидов 
крови, биохимических показателей, отражающих 
воспаление, о  нормализации массы тела больных 
[17]. 

Как показано в  новых Eвропейских рекомен-
дациях [3], стратегическая терапия с  помощью 
статинов, аспирина и, по  показаниям, прием 
бета-адреноблокаторов, ингибиторов АПФ или 
антагонистов к  рецепторам ангиотензина как раз 
и дают реальную и надежную возможность добить-
ся снижения смертности и улучшения течения ИБС. 

Больным следует знать, что конечной целью 
применения этих лекарств является предотвра-
щение преждевременной смерти и  коренное 
улучшение течения болезни и прогноза, а для этого 
необходимо длительно (по крайней мере в течение 
3–5 лет) применять указанные препараты. Инди-
видуальная терапия пациентов с  высоким риском 
отличается от  населения в  целом увеличением 
усилий по предотвращению факторов риска (от по-
явления или снижения их тяжести) с целью снизить 
национальное бремя болезней. 

В последние годы было показано, что наряду 
со старейшими классами препаратов, такими как 
нитраты (и их производные), бета-блокаторы, бло-
каторы кальциевых каналов, к лечению ИБС могут 
быть добавлены другие препараты с  различным 
механизмом действия (ивабрадин – ингибитор 
синусового узла, отчасти никорандил – активатор 
калиевых аналов, триметазидин – цитопротектор), 
а также новый препарат – селективный ингибитор 
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позднего натриевого тока – ранолазин, ослабля-
ющий нарушения желудочковой реполяризации 
и сократимости, ассоциированных с ишемией.

Традиционные модифицируемые факторы 
риска развития ИБС – курение, артериальная 
гипертония, дислипидемия, сахарный диабет и 
ожирение – отмечаются у большинства пациентов, 
что связано с  коронарным риском. Поэтому влия-
ние на основные факторы риска – контроль диеты, 

физическая нагрузка, лечение диабета, гипертен-
зии и дислипидемии, прекращение курения и сни-
жение веса – должно быть частью общей стратегии 
лечения всех больных стабильной стенокардией.

Конфликт интересов

Конфликт интересов отсутствует.
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Коррекция дислипидемии при 
хронических формах ИБС: обзор 
международных рекомендаций
И. В. Самородская

Национальный Медицинский Исследовательский Центр Профилактической медицины МЗ РФ, 
Москва

Абстракт
В статье представлен обзор 12 рекомендаций и 2 консенсусов профессиональных сообществ США, Великобри-
тании и Европейского общества кардиологов по коррекции липидов крови у пациентов с документированными 
формами ишемической болезни сердца. Проведено сравнение целевых критериев липидснижающей терапии; 
показаний к применению статинов, эзетимиба, секвестрантов желчных кислот, фибратов, ингибиторов 
PCSK9, комбинированной терапии. Рассмотрены показания к методам лечения, используемым в особых 
ситуациях; методы лечения, рекомендуемые в  одних руководствах и  отсутствующие в  других. Во всех 
рекомендациях препаратом первого ряда являются статины, в случае непереносимости или недостижения 
целевого уровня холестерина липопротеидов низкой плотности – эзетимиб. Роль и место других препаратов 
(на фоне недостаточных доказательств влияния на неблагоприятные сердечно-сосудистые события) в реко-
мендациях отличаются. 
Ключевые слова: ИБС, липидснижающая терапия, клинические рекомендации.

Management of Dyslipidemia for chronic forms of coronary artery disease: a review of 
Guidelines

I. V. Samorodskaya

National Medical Research Center for Preventive Medicine, Ministry of  Health of  the Russian Federation, 
Moscow, Russia 

Abstract
Aim. The article provides an overview of  Guidelines for the мanagement of  dyslipidaemias (USА, UK and the 
European Society of  Cardiology) in patients with documented coronary heart disease (CHD). The article compares 
the target criteria of  lipid-lowering therapy; indication for use of  statins, еzetimibe, bile acid sequestrants, fibrates, 
PCSK9 inhibitors, drug combinations. Are considered indications for therapies used in special situations; drugs 
recommended in some guidelines and missing in others.
All of  Guidelines the preparation of  the first row are the statins, in case of  intolerance or failure to achieve the target 
level of  low density lipoprotein cholesterol – ezetimibe. The role and place of  other drugs (against the background of  
insufficient evidence on the impact of  adverse cardiovascular events) in different recommendations.
Keywords: lipid-lowering therapy, coronary artery disease, Guidelines. 

Липидснижающая терапия в  настоящее время 
широко используется в  программах первичной 
и  вторичной профилактики сердечно-сосудистых 
событий, обусловленных атеросклерозом, в  том 
числе при ишемических болезнях сердца (ИБС). В 
России подходы к гипохолестеринемической терапии 
рассматриваются в  рекомендациях по  диагностике 

и коррекции нарушений липидного обмена с целью 
профилактики и  лечения атеросклероза, разрабо
танных комитетом экспертов Российского карди-
ологического общества (РКО), Национального 
общества по изучению атеросклероза (НОА) и Рос-
сийского общества кардиосоматической реабили-
тации и вторичной профилактики (РосОКР), а также 
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в рекомендациях РКО по тактике ведения пациентов 
со стабильной стенокардией (http://scardio.ru/
rekomendacii/rekomendacii_rko/). 

В то же время в  мире не существует одно-
значно принятых разными профессиональными 
сообществами (даже в  пределах одной страны) 
рекомендаций по тактике ведения пациентов с ги-
перхолестеринемией, в том числе при хронических 
формах ИБС. Учитывая сказанное, в данном обзоре 
рассмотрены рекомендации профессиональных 
сообществ США, Канады, Великобритании и Евро-
пейского общества кардиологов по коррекции ли-
пидов крови у  пациентов с  документированными 
формами ИБС [1–14]. Рекомендации и консенсусы 
по  липидснижающей терапии обновлены в  2016 
г., в то время как последнее обновление рекомен-
даций по  тактике ведения пациентов с  хрониче-
скими формами ИБС относится к 2012–2014  гг. 
Обращает внимание, что в  рекомендациях 
по  липидснижающей терапии особое внимание 
обращается на  оценку риска развития сердечно-
сосудистых событий и, соответственно, тактика 
ведения рассматривается в зависимости от степени 
риска (а не от диагноза). В то же время, учитывая, 
что наиболее высокий риск развития сердечно-со-
судистых событий имеется у пациентов с наличием 
заболеваний атеросклеротического генеза, дается 
определение документированных форм ИБС. 
К последним относят: перенесенный инфаркт мио-
карда, гемодинамически значимое атеросклероти-
ческое поражение коронарных артерий с наличием 
и  без стабильной стенокардии, выявленное при 
коронарографии и/или с помощью визуальных ме-
тодов, ишемия миокарда, выявленная с помощью 
визуальных методов (за исключением ишемии и/
или некроза, сопровождающих случаи острого 
коронарного синдрома), перенесенная коронарная 
реваскуляризация (эндоваскулярное коронарное 
вмешательство или шунтирование) в связи с атеро-
склеротическим поражением коронарных артерий. 
Липидснижающая терапия у  пациентов с  недоку-
ментированными формами ИБС в  рекомендациях 
профессиональных сообществ основана на оценке 
риска сердечно-сосудистых событий и  в данной 
статье не рассматривается.

В рекомендациях США для оценки достоверно-
сти доказательств и убедительности рекомендаций 
использована система GRADE, в  рекомендациях 
Великобритании и  профессиональных сообществ 
стран Европы – система NICE. В то же время при 
формулировке рекомендаций буквенно-цифро
вой код используется только в рекомендациях ESC 
и  ACC, но не используется в  рекомендациях NICE 
(Великобритании), CCSG (Канады), Департамента 
ветеранов США (VA/DoD), а также в рекомендаци-
ях на основе консенсуса специалистов.

Все рекомендации уделяют большое внимание 
описанию рекомендуемой диеты (детали которой 
в  рекомендациях имеют определенные разли-
чия), значимости ее соблюдения и  только затем 

описывают возможности коррекции дислипидемии 
с  помощью гиполипидемических препаратов 
и  немедикаментозных методов. Почти во всех 
рекомендациях отмечается, что назначение пре-
паратов требует совместного (врач – пациент) при-
нятия решения на  основании информированного 
согласия (обсуждения между врачом и пациентом 
рисков и  преимуществ лечения, с  учетом необхо-
димости изменения образа жизни, сопутствующих 
заболеваний, полипрагмазии и  предполагаемой 
продолжительности жизни). В рекомендациях 
ACCF/AHA/ACP/AATS/PCNA/SCAI/STS [1] и  NICE 
[10] отмечается, что у пациентов старше 75–80 лет, 
у  пациентов с  критическими состояниями вероят-
ность изменения прогноза на  фоне лечения гипо-
липидемическими препаратами очень небольшая 
и  до назначения конкретных препаратов должны 
быть учтены соотношение пользы и риска лечения 
и предпочтения пациента. 

Целевые критерии липидснижающей те-
рапии для пациентов с ИБС согласно указанным 
рекомендациям несколько варьируют. Так, целевой 
уровень снижения холестерина липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛПНП) согласно рекоменда-
циям ESC [8, 9] и ICSI [4] составляет < 1,8 ммоль/л 
(< 70 мг/дл) или на  >50% от  исходного уровня. 
В  рекомендациях CCSG (Канады) в  качестве 
целевого уровня снижения ХС ЛПНП указаны 
< 2,0 ммоль/л или на >50% от исходного уровня, 
но у пациентов после перенесенного острого коро-
нарного ссиндрома < 1,8  ммоль/л [6]. В качестве 
наглядных примеров формулирования цели для 
конкретного пациента с  ИБС в  зависимости от  ис-
ходного уровня ХС ЛПНП в рекомендациях ESC/EAS 
от 2016 г. приводятся следующие:

•	 уровень ХС ЛПНП > 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) 
на статинах; цель – < 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) 

•	 ХС ЛПНП 1,8–3,5 ммоль/л (70–135 мг/дл), 
не получает фармакологическую терапию, 
цель – снижение по крайней мере на 50%; 

•	 ХС ЛПНП > 3,5 ммоль/л (135 мг/дл) не полу-
чает фармакологическую терапию, цель  – 
снижение < 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) [8].

В то же время в  рекомендациях NICE [10] от-
мечается, что целевой уровень ХС ЛПНП не следует 
снижать более чем на 40% от исходного в течение 
3 месяцев, а рабочая группа экспертов VA/DoD [5]
(2014) настоятельно рекомендует воздержаться 
от контроля за показателями липидов с целью «до-
стижения целевых показателей». Эксперты ACC/
AHA [2], рассмотрев все имеющиеся доказатель-
ства, не дают каких-либо рекомендаций по  до-
стижению конкретного целевого уровня липидов 
для профилактики сердечно-сосудистых событий 
и рекомендуют использовать следующие критерии 
ожидаемого терапевтического ответа на  ежеднев-
ное применение статинов в режиме:

•	 «высокой интенсивности» (см. табл. 1) – сни-
жение уровня ХС ЛПНП в  среднем на  50% 
и более от исходного уровня;
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•	 «умеренной интенсивности» – снижение 
уровня ХС ЛПНП в среднем от 30 до < 50% от ис-
ходного уровня. 

В рекомендациях указывается, что эти крите-
рии должны использоваться только для оценки 
ответа на  терапию и  вероятности соблюдения 
рекомендаций. В том случае, если на фоне терапии 
не наблюдается ожидаемый терапевтический ответ 
или регистрируется непереносимость препарата, 
следует провести оценку приверженности паци-
ента лечению и  исключить вторичные причины 
гиперлипидемии, которые также могут иметь место 
у пациентов с ИБС [2]. При рассмотрении вопроса 
применения комбинированной терапии рабочая 
группа экспертов АСС (2016 г.) определила целе-
вой уровень (как критерий изменения/сохранения 
режима липидснижающей терапии) ХС  ЛПНП 
< 100 мг/л или < 50% от  исходного уровня [7]. 
В  интервью (2016 г.) профессор Donald M. Lloyd-
Jones, один из участников рабочей группы ACC/ 
AHA, отметил: ≪Сегодня никто не знает точно, какой 
должен быть целевой уровень липидов, поскольку 
нет доказательств… Я до сих пор говорю своим паци-
ентам, что я хотел бы, чтобы уровень ХС ЛПНП был 
как можно ниже, но нам необходимо совместно 
подумать над тем, как сбалансировать потенциаль-
ную пользу и потенциальный вред от лечения» [15]. 

Статины 

Статины являются ингибиторами синтеза 
холестерина и  на сегодня являются препаратами 
выбора для снижения ХС ЛПНП, представляя наи-
более изученный класс препаратов. Согласно рас-
сматриваемым рекомендациям, при хронических 
формах ИБС статины показаны всем пациентам вне 

зависимости от  уровня липидов (при отсутствии 
противопоказаний). В то же время есть небольшие 
отличия по  режиму применения статинов. Так, 
в рекомендациях ESC (2016) отмечается, что всем 
пациентам с  документированными формами ИБС 
(группа очень высокого риска ССС) показано на-
значение высокоинтенсивной терапии статинами 
или терапии в  максимально переносимой дозе 
(по отношению к  высокоинтенсивной) [8, 9]. 
В  рекомендациях VA/DoD [4] указывается, что вы-
сокие дозы статинов целесообразно использовать 
только для определенных групп пациентов (после 
перенесенного инфаркта миокарда, нестабильной 
стенокардии, при наличии множественных не-
контролируемых факторов риска или повторных 
сердечно-сосудистых событиях на  фоне приема 
умеренных доз статинов) после обсуждения допол-
нительного вреда при небольших дополнительных 
преимуществах, с  учетом предпочтений пациента. 
В  рекомендациях ACC/AHA (2013) показаниями 
для высокоинтенсивной терапии статинами явля-
ются клинически значимые атерослеротические 
заболевания (перенесенные ОКС, ИМ, реваску-
ляризация, ОНМК, поражение периферических 
артерий и/или стенокардия [2]. Уменьшение дозы 
статина возможно в тех случаях, когда два последо-
вательных измерения уровней ХС ЛПНП выявляют 
показатели < 40 мг/дл (1,05 ммоль/л) [2]. В табл. 
1 представлено соотношение между статинами/
дозой и уровнем снижения липопротеидов низкой 
плотности.

В рекомендациях ESC (2016) отмечается, что 
не должно быть различий в  лечении статинами 
пожилых и  молодых пациентов [8, 9], в  то же 
время в рекомендациях ACC/AHA(2013) [2] отме-
чается, что с пациентами в возрасте старше 75 лет 

Таблица 1.	 Ожидаемые уровни снижения липопротеидов низкой плотности при использовании стати-
нов в разных дозах

Препарат Ожидаемый уровень снижения (в %) липопротеидов низкой плотности 
в зависимости от дозы статина

Доза (мг/сут) 5 10 20 40 80

Флувастатин – – 21%1 27%1 33%2

Правастатин – 20%1 24%1 29%1 –

Симвастатин – 27%1 32%2 37%2 42%3, 4

Аторвастатин – 37%2 43%3 49%3 55%3

Розувастатин 38%2 43%3 48%3 53%3 –

1 20–30%:низкая интенсивность.
2 31–40%: средняя интенсивность.
3 >40%: высокая интенсивность.
При высокой дозе (80 мг) симвастатина повышен риск развития миопатии. Доза 80 мг рекомендуется только пациентам 
с тяжелой гиперхолестеринемией и высоким риском развития сердечно-сосудистых осложнений, которые не  остигли 
целевых результатов лечения на более низких дозах, и когда ожидается, что польза превысит потенциальный риск. 
Цит. по Law MR, Wald NJ, Rudnicka AR (2003) [16].
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целесообразно обсудить соотношение пользы и 
риска высокоинтенсивной и  среднеинтенсивной 
терапии статинами. В рекомендациях NICE отмеча-
ется, что нет убедительных доказательств для оцен-
ки соотношения «польза/риск» (снижение частоты 
сердечно-сосудистых событий /побочные эффекты 
терапии статинами – воздействие на мышцы, функ-
цию почек) среди пациентов старше 80 лет [11]. 

NICE рекомендует начинать терапию статинами 
с  аторвастатина в  дозе 80 мг (для всех пациентов 
с  ИБС), в  то же время указывая, что к  высоко-
интенсивной терапии статинами можно отнести 
назначение розувастатина в  дозе 10–40 мг/сут 
и  симвастатина в  дозе 80 мг/сут [10, 11]. В каче-
стве обоснования в  рекомендациях отмечается, 
что аторвастатин оказывает более выраженное 
действие, чем другие статины, имеет меньший риск 
неблагоприятных взаимодействий и большую сов
местимость с другими лекарственными средствами. 
Кроме того, аторвастатин принимается 1 раз в сутки, 
что создает дополнительно удобство для пациента. 
В то же время в этих же рекомендациях отмечается, 
что убедительных доказательств преимущества 
аторвастатина (над другими статинами) у  паци-
ентов с  ИБС нет. ICSI (2013) рекомендует любой 
из семи статинов – аторвастатин, флувастатин, ло-
вастатин, правастатин, розувастатин, симвастатин, 
питавастатин – с учетом того, что пациент принимает 
и другие лекарственные препараты, которые могут 
увеличить риск побочных эффектов, повлиять 
на метаболизм препаратов или оказать негативное 
воздействие в результате взаимодействия препара-
тов [4]. В рекомендациях ESC (2016) нет указаний 
на  преимущество какого-либо статина [8,  9], в  то 
время как в рекомендациях консенсуса АСС (2016) 
в  качестве предпочтительных препаратов для вы-
сокоинтенсивной терапии статинами указываются 
аторвастатин в суточной дозе 40–80 мг или розува-
статин в дозе 20–40 мг [7]. В рекомендациях CCSG 
(Канады) не рассматриваются вопросы выбора 
статина и его дозировки [6].

Есть небольшие отличия по  перечню рекомен-
дуемых до  назначения статинов исследований. 
До начала лечения статинами практически во всех 
рекомендациях отмечается необходимость оценки 
уровня ХС, ХС ЛПНП, триглицеридов, гликиро-
ванного гемоглобина, аланинаминотрансферазы 
и/или аспартатаминотрансферазы, скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ), тиреотропного гор-
мона; клинического обследования для выявления 
сопутствующих вторичных причин дислипидемии. 
Повторное выполнение исследований рекоменду-
ется через 3 и через 12 месяцев; в то же время они 
могут быть выполнены внепланово в  тех случаях, 
когда есть симптомы, указывающие на возможность 
нежелательных лекарственных явлений [4, 7, 10, 
11]. У пациентов, получающих терапию статинами, 
следует мониторировать уровень глюкозы с целью 
своевременного выявления сахарного диабета, но 
в случаях выявления (или развития) сахарного диа-

бета на фоне лечения статинами отменять статины 
не рекомендуется [1, 8]. По данным NICE, ICSI; ACC/
AHA [2, 4, 11], измерять уровень креатинкиназы 
до  начала лечения у  бессимптомных пациентов 
нецелесообразно, в  то же время в  рекомендациях 
ESC (2016) указывается на  необходимость такой 
оценки и  в случае 4-кратного превышения уровня 
креатинкиназы – проведение повторного измере-
ния [8]. Во всех рекомендациях отмечается нецеле
сообразность проведения мониторинга уровня 
креатинкиназы у бессимптомных пациентов, полу-
чающих терапию статинами, но без факторов риска 
развития миопатии (см. ниже).

Все рекомендации обращают внимание на  то, 
что при назначении статинов пациентам необ-
ходимо объяснить риски и  симптомы миопатии, 
в  то же время критерии диагностики статин-ассо-
циированной миопатии несколько различаются 
или не указываются вовсе. Так, NICE определяет 
миопатию, ассоциированную со статинами, как жа-
лобы на боли в мышцах в сочетании в повышением 
уровня креатинкиназы в  сыворотке больше чем 
в  10 раз верхней границы нормы [11]. Консенсус 
специалистов по  данному вопросу определяет 
статин-ассоциированные миопатии как: а) вероят
ность наличия такой патологии на  основании 
клинических симптомов на  фоне приема статинов 
в  сочетании с повышением уровня креатинкиназы 
и их снижения после прекращения приема статинов 
(Consensus group Definition EAS Consensus Pane); 
б) комплекс мышечных симптомов, связанных 
с  приемом статинов (ноющие боли, проксималь-
ная моторная слабость, усталость и боли в спине), 
в  сочетании с повышением уровня креатинкиназы 
(Statin Muscle Safety Task Force) [цит. по  ссылке 8]. 
Отмечается, что боли в  суставах, ночные судороги 
в  ногах или локализованная боль не являются 
симптомами миопатии. Рабдомиолиз определяется 
на основании: а) повышения уровня креатинкиназы 
> 10 000 Ед/л, независимо от функции почек, или 
б) 10-кратное превышение уровня креатинкиназы 
(по отношению к  верхней границы нормы) в  со-
четании с  ухудшением функции почек, миалгией 
и/или необходимостью внутривенной гидратации. 

Если у пациента есть симптомы миалгии и уро-
вень креатинкиназы не превышает пятикратно 
верхнюю границу нормы, целесообразно по-
вторить измерение через неделю, не прекращая 
терапию статинами. Если уровни креатинкиназы 
выше в пять раз и более верхней границы нормы, 
терапию статинами целесообразно прекратить 
с повторной оценкой уровня креатинкиназы через 
7 дней. В  том случае, если после отмены статина 
(в течение 2–4  недель при уровне креатинкиназы 
меньше чем в 4 раза и 6 недель при уровне больше 
чем в 4 раза) симптомы миалгии исчезли и уровень 
креатинкиназы сохраняется в  пределах нормы, 
целесообразно возобновить терапию, назначив тот 
же или другой статин, но в более низкой дозе. Ре-
цидив симптомов при назначении другого статина, 
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меньшей дозы и/или сохранении повышенного 
уровня креатинкиназы требует повторной оценки 
состояния пациента и изменения липидснижающей 
терапии [5, 7, 8, 11]. 

Статины целесообразно отменить и  в том 
случае, если симптомы миалгии и причины повы-
шения уровня креатинкиназы точно не установлены 
(особенно в тех случаях, когда у пациента на про-
тяжении предшествующих 3 месяцев на  фоне 
приема статинов не было проявлений миопатии) 
[11]. Отмечается, что миалгия и повышение уровня 
креатинкиназы могут быть обусловлены пред-
шествующей значительной физической нагрузкой, 
травмами, падениями, инфекцией, лихорадкой 
с  ознобом, гипотиреозом, отравлением угарным 
газом, полимиозитом, дерматомиозитом, ревма-
тической полимиалгией, злоупотреблением алко-
голем и  наркотиками. Риск развития миопатии во 
время терапии статинами выше у пациентов пожи-
лого возраста (особенно пожилых женщин), с на-
рушениями функции почек или печени, сахарным 
диабетом с  признаками жирового гепатоза, после 
хирургической операции, реперфузии миокарда. 
Некоторые препараты метаболизируются так же, 
как статины, и  в результате одновременного при-
ема со статинами могут увеличить концентрацию 
статина в крови и риск развития миопатии. Следует 
отметить, что Американская ассоциация сердца 
опубликовала отдельный документ, посвященный 
лекарственному взаимодействию статинов (в дан-
ной статье не рассматривается) [17]. 

В рекомендациях NICE отмечается, что до  сих 
пор не сняты противоречия в  отношении воздей-
ствия статинов на  другие хронические болезни, 
связанные с  процессами старения (деменция, 
болезнь Паркинсона, возрастная макулярная де-
генерация) [11]. В случаях если на  фоне терапии 
статинами регистрируются когнитивные нарушения 
или ухудшение памяти, экспертная группа ACC/
AHA [2] рекомендует провести дифференциальную 
диагностику – связаны ли симптомы с  приемом 
статинов или нет (развитие новых или ухудшение 
имеющихся психоневрологических состояний). 
Другие рекомендации не содержат такой инфор-
мации [6, 8]. 

Другие липидснижающие препараты

Фактически во всех рекомендациях от 2016 г. от-
мечается, что другие лекарственные препараты 
не могут быть альтернативой статинам и используют-
ся в случае отсутствия противопоказаний / неперено
симости статинов или в дополнение к ним.

Эзетимиб
Эзетимиб селективно ингибирует всасывание 

холестерина и  некоторых растительных стеринов 
в тонком кишечнике. Эзетимиб является первым по-
сле статинов препаратом, который в рекомендаци-
ях от 2016 г. рассматривается как препарат выбора 

при недостаточной эффективности статинов и дие-
ты, учитывая профиль его безопасности и перено-
симости [6, 7, 8]. Назначение эзетимиба в качестве 
монотерапии возможно при хронических формах 
ИБС (в том числе у  больных с  семейной гиперхо-
лестеринемией), если терапия статинами противо-
показана или имеет место их плохая переносимость 
[8, 11]. Рекомендуемые дозы – 10 мг/сутки [7, 8]. 

Уровень ХС ЛПНП снижается под воздействием 
препарата (монотерапия) примерно на 18%; уро-
вень снижения ХС ЛПНП при комбинированной 
терапии со статинами зависит от  дозы статина, 
и  добавление эзетимиба к  любой дозе статина 
дает дополнительное снижение уровня ХС ЛНП 
на  15–20% (по данным, представленным в  ECS 
(2016)), до  25% согласно рекомендациям АСС 
(2016) [7, 8]. Препарат не рекомендуется приме-
нять больным с умеренной и тяжелой печеночной 
недостаточностью, совместно с циклоспорином. 

Ингибиторы пропротеинконвертазы 
субтилизин/кексинового типа 9 (PCSK9):
Представителями данного класса препаратов 

на  сегодня являются алирокумаб, эволокумаб. 
Их действие основано на  регуляции гомеостаза 
рецепторов ХС ЛПНП путем ингибиции пропро-
теинконвертазы субтилизин/кексинового типа 9 
(PCSK9). На фоне моно- или комбинированной те-
рапии возможно снижение ХС ЛПНП на 60% [12]. 
Согласно рекомендациям ACC (2016) отмечается, 
что при добавлении алирокумаба к  максимально 
переносимой дозе статинов ХС ЛПНП снижается 
дополнительно на  45% при дозе препарата 75 мг 
и 58% – при дозе 150 мг [7]. При добавлении эво-
локумаба к максимально переносимой дозе стати-
нов ХС ЛПНП снижаются дополнительно на  64% 
(140 мг каждые 2 недели) и 58% (420 мг каждые 
4 недели). Результаты о  долгосрочной безопас-
ности и влиянии на сердечно-сосудистые события 
по  данным нескольких крупных исследований 
ожидаются в 2017–2018 гг. 

Согласно рекомендациям ACC (2016), CCSG 
(2016) и ESC (2016), ингибиторы PCSK9 по-
казаны в  дополнение к  соответствующей диете, 
статину и  эзетимибу, если на  максимально 
переносимых дозах статина и  эзетимиба не были 
достигнуты цели терапии [6, 7, 12] и  вероятная 
польза от  достижения целевого уровня превы-
шает риск побочных эффектов (при условии 
обсуждения с  пациентом вопросов польза/риск/
стоимость) [6]. Критериями дополнительного 
назначения препаратов данной группы, согласно 
рекомендациям ESC (2016), являются: а)  уровень 
ХС ЛПНП >3,6 ммоль/л (>140 мг/дл) или б) ХС 
ЛПНП >2,6 ммоль/л (>100 мг/дл) в  сочетании 
с  быстрым прогрессированием «атеросклеротиче-
ской сердечно-сосудистой болезни» (повторный 
ОКС, повторная внеплановая реваскуляризация, 
повторное ОНМК в  течение 5 лет от  первичного 
события) [12]. Препараты данной группы показаны 
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также, если ИБС развивается на  фоне семейной 
гиперхолестеринемии или имеет место миопатия 
на  фоне высоких доз статинов. В рекомендациях 
NICE «по оценке технологий» от  2016 г. указано, 
что алирокумаб показан при сочетании таких форм 
ИБС, как наличие в анамнезе госпитализации с ОКС 
и/или реваскуляризации миокарда с  первичной 
гиперхолестеринемией, если на  фоне другой 
липидснижающей терапии уровень ХС ЛПНП > 
4  ммоль/л или >3,5  ммоль/л – при поражении 
сосудов 2 бассейнов [13].

Обращает внимание то, что, кроме отдельных 
побочных эффектов, на  фоне препаратов данной 
группы зарегистрировано увеличение когнитивных 
нарушений (эволокумаб 0,9% по сравнению с пла-
цебо – 0,3% и алирокумаб/плацебо 1,2% против 
0,5%) [7]. 

Секвестранты желчных кислот 
(колестирамин, колестипол, колесевелам)
По своему химическому составу колестирамин, 

колестипол относятся к  ионообменным смолам, 
связывают желчные кислоты в  кишечнике и  пре-
пятствуют их реабсорбции; не всасываются в  си-
стемный кровоток. Средний уровень снижения ХС 
ЛПНП на  фоне монотерапии колесевеламом со-
ставляет 15% (6 таблеток в день); колестирамином: 
10,4%; колестиполом: в дозах 5, 10 и 15 г на 16,3, 
22,8 и  27,2% [7]. В рекомендациях ESC (2016) 
отмечается, что все исследования, продемонстри-
ровавшие снижение уровня ХС ЛПНП на фоне при-
ема препаратов данной группы, были проведены 
до  создания современных гиполипидемических 
препаратов [8]. В настоящее время секвестранты 
желчных кислот рассматриваются в  качестве ком-
понента терапии в  сочетании со статинами и/или 
эзетимибом на  индивидуальной основе с  учетом 
возможной пользы и рисков [6, 7]. 

Учитывая, что секвестранты желчных кислот 
могут увеличить уровень триглицеридов на  15%, 
ESC не рекомендует использовать их в  качестве 
монотерапии, если уровень триглицеридов выше 
чем 200 мг/дл [3]. В рекомендациях ACC/AHA 
(2013) препараты этой группы не рекомендуется 
использовать при уровне триглицеридов натощак 
≥300 мг/дл или гиперлипопротеинемии III типа [2]. 
Более высокий уровень триглицеридов (выше чем 
400 мг/дл) указан в  качестве противопоказания 
в рекомендациях [4, 10, 11]. 

Препараты обладают свойством потенциаль-
ного взаимодействия с рядом препаратов, что не-
обходимо учитывать у пациентов с полиморбидной 
патологией, требующей полифармакотерапии. 

Комбинированная терапия 
липидснижающими препаратами

Поскольку все профессиональные рекомендации 
были направлены на достижение целевых уровней 
липидов, комбинированная терапия (статины – 

фибрат, статины – ниацин и статины – эзетимиб) 
стала обычной практикой. Показания к  комбини-
рованной терапии могут рассматриваться только 
на индивидуальной основе; принимая во внимание 
и  дополнительные затраты, и  сложность режима 
приема препаратов, и  риск развития побочных 
эффектов [1, 2, 4, 6, 11], в 2014 г. рабочая группа 
VA/DoD выступила против рутинного использования 
комбинированной терапии в том случае, если паци-
енты с  ИБС удовлетворительно переносят статины 
[5]. Причина в том, что, по мнению рабочей группы, 
другие группы препаратов лишь незначительно 
снижают риск сердечно-сосудистых заболеваний 
и  изучены в  ограниченных популяциях. Согласно 
рекомендациям ACC (2016) рассмотрение вопроса 
назначения комбинированной терапии пациентам 
с  ИБС целесообразно в  том случае, если на  фоне 
полной дозы статинов или плохой переносимости 
статинов не удается достичь снижения ХС ЛПНП 
на 50% от исходного уровня [7]. В то же время в ре-
комендациях отмечается, что уровень холестерина 
ХС ЛПНП не является критерием для дополнитель-
ной терапии, это только фактор, который может 
рассматриваться в  более широком контексте кли-
нической ситуации отдельного пациента, учитывая 
его предпочтения. Обсудить возможность допол-
нительного снижения риска сердечно-сосудистых 
событий, потенциальные нежелательные явления 
комбинированной терапии, соотношение ≪польза/
риск/стоимость/качество жизни, влияние на  ко-
морбидную патологию и предполагаемую продол-
жительность жизни рекомендуется с  пациентами, 
у которых имеется коморбидная патология, которая 
может усугублять течение ИБС (сахарный диабет, 
хроническое заболевание почек), или если ИБС со-
четается с  наследственной гиперхолестеринемией 
или другими сердечно-сосудистыми заболевания-
ми, обусловленными атеросклерозом. 

В рекомендациях ACC (2016) рассматриваются 
несколько алгоритмов комбинированной терапии, 
в  зависимости от  особенностей течения, возрас-
та, сопутствующей патологии и  уровня ХС ЛПНП 
на фоне терапии статинами [7]. В других рекомен-
дациях показания/ограничения комбинированной 
терапии сформулированы очень кратко, обраща-
ется большее внимание на  описание показаний 
к отдельным группам препаратов [6, 8].

Эзетимиб в  настоящее время рассматривается 
как препарат выбора при назначении комби-
нированной терапии в  случае недостаточной 
эффективности терапии или из-за невозможности 
проведения высокоинтенсивной терапии статинами 
из-за побочных эффектов [2, 6, 7, 11, 12]. В то же 
время рекомендации о выборе препаратов третье-
го и четвертого ряда для комбинированной терапии 
основаны на  экспертных мнениях специалистов, 
участвующих в  их разработке. Препараты группы 
PCSK9 в рекомендациях ESC [12] рассматриваются 
в качестве препаратов 3-го ряда (после эзетимиба), 
а в  рекомендациях ACC [7] в  качестве препаратов 
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4-го ряда (после назначения секвестрантов жирных 
кислот и фибратов). В рекомендациях ESC и CCSG 
[6, 8] секвестранты желчных кислот рассматрива-
ются как альтернатива в  случае непереносимости 
эзетимиба или непереносимости статинов (в со-
четании с эзетимибом). 

Методы и препараты, используемые 
в особых ситуациях

Липаферез (аферез)
Липаферез (аферез) – вид плазмафереза, в про-

цессе которого из крови удаляются апоВ- липопро-
теины, ХС ЛПНП. В рекомендациях ACC, ESC и NICE 
[7, 8, 11] указывается на возможность применения 
афереза для лечения пациентов с ИБС и семейной 
гиперхолестеринемией, невосприимчивых к  фар-
макологическому лечению и  диетотерапии при 
ХС ЛПНП > 200 мг/дл. Среднее снижение ХС ЛПНП 
может составлять до ~50–60% от исходного уров-
ня. ХС ЛПНП увеличивается после каждой сессии 
афереза, но не возвращается к  первоначальному 
уровню. Ограничения: стоимость, ограничение 
доступности (наличие экстракорпоральной техники 
и географическая доступность для пациентов), тре-
бует много времени, нет доказательств снижения 
сердечно-сосудистых событий (только гипотетиче-
ские предположения), побочные эффекты.

Фибраты: гемфиброзил, фенофибрат 
и фенофибрат микронизированный
Фибраты   угнетают образование триглицери-

дов в печени и ускоряют их выведение из крови. Со-
гласно рекомендациям ESC (2016) в проведенных 
5 рандомизированных исследованиях были полу-
чены противоречивые результаты в плане влияния 
препаратов данной группы на сердечно-сосудистые 
события [8]. Все рекомендации [за исключением 7] 
отмечают возможность и целесообразность назна-
чения фибратов в случаях тяжелой гипертриглице-
ридемии как препарат второго ряда в сочетании со 
статинами. При назначении фибратов возможно 
снижение уровня триглицеридов на  30–50%, 
общего холестерина на 5–20%, увеличение ЛПВП 
на 10–20%. Назначение фибратов в сочетании со 
статинами нецелесообразно больным с целым ря-
дом других хронических заболеваний [2, 3, 4, 5, 6]. 

Ингибиторы транспортного белка холесте-
риновых эфиров (cholesteryl ester transfer protein, 
CETP), в  рекомендациях ESC [8] указывается также 
на  возможность их назначения, несмотря на  отсут-
ствие убедительных доказательств целесообразности 
такого подхода в  случае развития статин-ассоции-
рованной миопатии и  недостижения целевых ре-
зультатов снижения ХС ЛПНП на  фоне применения 
эзетимиба, фибратов, секвестрантов желчных кислот. 
Препараты данной группы указываются в одном ряду 
с  ингибиторами PCSK9. В  других рекомендациях 
данная группа препаратов не упоминается.

Ломитапид связывает и  ингибирует микро-
сомальный белок – переносчик триглицерида, 
предотвращая образование Аро В хиломикронов 
и ХС ЛПНП. Среднее снижение ХС ЛПНП от базо-
вого уровня может составить 40% [7]. Препарат 
может способствовать снижению ХС ЛПНП, общего 
холестерина, апо B, и  холестерина, не связанного 
с липопротеидами высокой плотности [7, 8]. Таким 
образом, если ИБС развилась на фоне гомозиготной 
наследственной гиперхолестеринемии, его при-
менение может быть обоснованным. Однако вли-
яние ломитапида на  частоту сердечно-сосудистых 
событий еще не изучено [6, 7]. В  рекомендациях 
от 2012–2014 гг. данный препарат не упоминается.

Спорные и необщепринятые методы 
лечения

Никотиновая кислота (ниацин) – согласно ICSI 
может рассматриваться в  качестве монотерапии 
при стабильной стенокардии в  случае неперено-
симости статинов или фибратов, поскольку было 
показано, что монотерапия никотиновой кислотой 
(3  г/сут) приводила к  снижению смертности 
на 11% по сравнению с плацебо, снижая уровень 
триглицеридов на  20–40%, уровень ХС ЛПНП 
на 6–25% и повышая уровень ЛВП на 15–35% [4]. 
Однако в  рекомендациях ESC [8] отмечается, что 
в  настоящее время никотиновая кислота практи-
чески не применяется в Европе из-за выраженных 
побочных эффектов и  противопоказаний. В реко-
мендациях ACC от 2016 г. препарат не упоминается 
[7], а в  рекомендациях CCSG отмечается возмож-
ность его применения в тех случаях, когда целевой 
уровень ХС ЛПНП на  фоне терапии препаратами 
1 и 2 ряда не достигнут(или эти препараты не могут 
использоваться) [6]. 

Мипомерсен относится к  антисмысловым 
олигонуклеотидам (длинные последовательности 
нуклеотидов ДНК в хромосомах), действие которых 
высокоспецифично для определенного процесса 
в клетке. Целевая мишень воздействия мипомерсе-
на – матричная РНК для аро В-100, аполипопроте-
ина ХС ЛПНП и метаболического предшественника. 
В 2012 и  2013 гг. EMA отказалась утверждать его 
для использования на рынке в Европе по причинам 
сомнительной безопасности, препарат также не за-
регистрирован в  Канаде. Отмечается, что препарат 
может использоваться отдельными пациентами 
с  гомозиготной семейной гиперхолестеринемией 
в  качестве дополнения к  гиполипидемической те-
рапии и  диете с  целью снижения ХС ЛПНП, апо 
B, общего холестерина [6, 7]. Среднее снижение 
ХС ЛПНП составляет 25%, но влияние мипомерсена 
на сердечно-сосудистые события не доказано. 

Хелатные соединения представляют собой ком-
плексное соединение аминокислот с  ионами ми-
нералов. В рекомендациях ACC/AHA/AATS/PCNA/
SCAI/STS 2012 г. хелатная терапия была отнесена 
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к классу III (не рекомендуется к использованию для 
снижения симптомов или сердечно-сосудистых 
осложнений для всех пациентов с ИБС) [1]. Однако 
после повторного пересмотра результатов исследо-
ваний и экспертных консультаций в консенсусе спе-
циалистов от 2014 г. ACC/AHA/AATS/PCNA/SCAI/
STS указано на  возможность использования такой 
терапии в лечении хронических форм ИБС, несмо-
тря на  определенные сомнения относительно ее 
эффективности и целесообразности [14]. Хелатная 
терапия не упоминается в других рекомендациях. 

Биодобавки

Фитостеролы. Механизм действия полностью 
не ясен, предполагается, что они препятствуют 
всасыванию холестерина из  кишечника. Влияние 
фитостеролов на  сердечно-сосудистую заболевае-
мость и смертность не изучалось [7, 8]. В то же вре-
мя CCSG присвоило градацию «сильный уровень 
рекомендаций, высокое качество доказательств» 
рекомендации по потреблению фитостеролов >2 г/
сут с целью коррекции дислипидемии [6]. Рекомен-
дации ESC (2016), описывая их возможное влияние 
на  липиды, не содержат конкретных показаний/
противопоказаний к  их применению. В рекомен-
дациях ACC (2016) показания сформулированы 
следующим образом: ежедневное употребление 
пищевых продуктов, содержащих по меньшей мере 
(I) 0,65 г фитостеролов на порцию), два раза в день 
(в сутки по меньшей мере 1,3 г) может способство-
вать снижению ХС ЛПНП. (II) 1,75 г фитостеролов 
на  порцию два раза в  день (по меньшей мере 
3,4  г), возможно, снизит риск неблагоприятных 
событий, связанных с  ИБС. Среднее снижение ХС 
ЛПНП составляет 5–15% при употреблении в пищу 
фитостеролов 2 г/день; снижение уровня ХС ЛПНП 
не увеличивается при дозах выше ~3 г/день [2]. 

Растворимые/вязкие волокна. Механизм 
действия – препятствование всасыванию холе-
стерина и  желчных кислот в  тонком кишечнике. 
В рекомендациях АСС и  CCSG [6, 7] растворимые 
волокна рекомендуются как часть диеты с  низким 
содержанием насыщенных жиров и  холестерина, 
могут уменьшить риск ССС. Несмотря на  свиде-
тельства о  снижении уровня ХС ЛПНП, данных 
о  влиянии на  риск развития неблагоприятных 
сердечно-сосудистых событий нет (исследования 
не проводились). В рекомендациях NICE и ESC нет 
рекомендаций по их применению.

Омега-3 жирные кислоты. В рекомендациях 
AHA/ACC [2] указывается на  целесообразность 
назначения пациентам со стабильной ИБС омега-3 
жирных кислот в виде капсул, в которых содержит-
ся соответствующее количество эйкозапентаеновой 
кислоты и докозагексаеновой кислоты. Отмечается, 
что поскольку в  разных биодобавках существуют 
различия в количестве этих веществ в каждой капсу-
ле, необходимо объяснить пациенту, как вычислить 

их необходимое суточное количество. Согласно 
рекомендациям ESC, NICE и  ICSI омега-3 жирные 
кислоты в виде биодобавок не рекомендуются в ка-
честве средства, влияющего на  липидный спектр, 
и  вторичной профилактики сердечно-сосудистых 
событий [3, 4, 11]. В то же время в рекомендациях 
NICE отмечается, что нет и  доказательств вреда 
такого потребления, и если люди хотят их использо-
вать, то не следует этому препятствовать [11]. Реко-
мендации АСС и ESC [7, 8] не содержат конкретных 
показаний/противопоказаний к их применению. 

Заключение 

Таким образом, в рассмотренных рекомендаци-
ях имеются некоторые различия в  формулировке 
целей липидснижающей терапии. Уровень ХС ЛПНП 
предлагается рассматривать как целевой критерий 
лечения, так и  как критерий ответа на  липидсни-
жающую терапию; имеется небольшая вариабель-
ность по  целевым количественным показателям 
ХС ЛПНП. В рекомендациях по  липидснижающей 
терапии от  2016 г. статины указываются как пре-
параты выбора для пациентов с ИБС, и в случае их 
непереносимости, недостаточной эффективности 
рекомендуется назначать эезетимиб. Препаратами 
третьего ряда являются секвестранты желчных 
кислот и  ингибиторы PCSK9. В особых ситуациях 
могут быть использованы другие препараты. Все 
рекомендации профессиональных сообществ 
содержат информацию о методах лечения / препа-
ратах, которые имеют очень слабую доказательную 
базу и/или которые можно назвать спорными, 
альтернативными методами лечения. Не все реко-
мендации придерживаются буквенно-цифровой 
классификации уровня доказательств и показаний 
к применению методов лечения, в рекомендациях 
консенсуса экспертов отсутствует такой подход. 
Часть показаний к  применению, выбору и  после-
довательности назначения препаратов основана 
на  согласованном экспертном мнении группы 
специалистов, выступающих от  имени професси-
ональных сообществ, и  отражает существующие 
на сегодня знания в области медицины, традиции 
и  принятые в  конкретной стране принципы оказа-
ния медицинской помощи. В текстах рекомендаций 
прослеживается тенденция к указанию цели приме-
нения того или иного методалечения / препарата, 
учитывая проведенные исследования и изучаемые 
эффекты (например, снижение риска ССС или 
только уровня липидов). 
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Анализ результатов исследования 
ACCORD-Lipid . Положительное 
влияние комбинированной терапии 
статина и фенофибрата у больных 
сахарным диабетом 2 типа 
Н. Б. Горнякова, И. В. Сергиенко
Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии МЗ РФ, Москва

Абстракт
Статья посвящена анализу результатов исследования ACCORD Lipid – фрагменту крупного исследования 
ACCORD (Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes – Действия по контролю сердечно-сосудистого 
риска при диабете), где впервые оценивалась клиническая эффективность комбинированной терапии с исполь-
зованием статина и фибрата у пациентов с сахарным диабетом 2 типа и высоким риском сердечно-сосуди-
стых заболеваний, по сравнению с монотерапией. Наибольший интерес в данном исследовании представляли 
результаты, полученные в подгруппе пациентов с исходно высокими триглицеридами (ТГ) ( ≥2,30 ммоль/л) 
и низким уровнем холестерина липопротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП) (≤ 0,88 ммоль/л), где 
определялось достоверное уменьшение частоты наступления первичной точки: и составила 12,4% при тера-
пии фенофибратом против 17,3% в группе контроля, в то время как у всех остальных участников 10,11% 
против 10,11% соответственно (р = 0,057) не имело различий.
Резюме: добавление фенофибрата к  симвастатину у  больных сахарным диабетом с  высоким сердеч-
но-сосудистым риском не привело к  снижению сердечно-сосудистой заболеваемости и  смертности в  общей 
популяции пациентов. Однако было достигнуто снижение первичной конечной точки при анализе группы 
пациентов с высокими ТГ и низкими ЛПВП, в группе комбинированной терапии симвастатина и фено-
фибрата наблюдалось достоверное снижение относительного сердечно-сосудистого риска на 31% в сравнении 
с группой монотерапии симвастатином.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет, дислипидемия, фенофибрат, ХС-
ЛПВП, симвастатин, инсульт, триглицериды, инфаркт миокарда.

Analysis of the results of the ACCORD Lipid study. The positive effect of combined therapy 
of statin and fenofibrate in patients with type 2 diabetes mellitus 

N. B. Gornyakova, I. V. Sergienko 
National Medical Research Center of  Cardiology, Ministry of  Health of  the Russian Federation, Moscow, 
Russia

Abstract
In this article analyzed the results of  the ACCORD Lipid study, a fragment of  a major ACCORD study (Action 
to Control Cardiovascular Risk in Diabetes), which first evaluated the clinical efficacy of  combination therapy 
with statin and fibrate in patients with type 2 diabetes and a high risk of  cardiovascular disease, compared with 
monotherapy. Of  greatest interest in this study were the results obtained in a subgroup of  patients with initially high 
triglycerides (TG) (≥2.30 mmol/L) and low-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) (≤ 0.88 mmol/L), where it 
was determined a significant decrease in the frequency of  the onset of  the primary endpoint, and was 12.4% when 
treated with fenofibrate versus 17.3% in the control group, while in all other participants 10.11% versus 10.11%, 
respectively (p = 0.057), not had differences.
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Summary: The addition of  fenofibrate to simvastatin in patients with diabetes mellitus with high cardiovascular 
risk did not lead to a decrease in cardiovascular morbidity and mortality in the general population of  patients. 
However, a reduction in the primary endpoint was achieved, in the analysis of  a group of  patients with high TG 
and low HDL-C, a significant reduction in the relative cardiovascular risk by 31% compared with the simvastatin 
monotherapy group was observed in the combination therapy group for simvastatin and fenofibrate.
Keywords: ischemic heart disease, diabetes mellitus, dyslipidemia, fenofibrate, HDL-C, simvastatin, stroke, 
triglycerides, myocardial infarction.

Применение статинов у больных сахарным диа-
бетом (СД) приводит к  снижению сердечно-сосу-
дистой заболеваемости (ССЗ) и смертности. Однако 
и на фоне такой терапии риск сердечно-сосудистых 
осложнений (ССО) остается высоким. Эти наблюде-
ния привели к тому, что Совет по лечению взрослых 
пациентов (Adult Treatment Panel, ATP) признал СД 2 
типа эквивалентным ишемической болезни сердца 
с точки зрения целей терапии, а также рекомендо-
вал проводить подобным пациентам интенсивную 
коррекцию факторов риска [1, 2].

Диабетическая дислипидемия представлена 
в  основном гипертриглицеридемией и  низким 
уровнем холестерина липопротеидов высокой 
плотности (ХС-ЛПВП). При лечении такой дисли-
пидемии монотерапия статинами или фибратами 
умеренно эффективна в отношении нормализации 
уровня липидов. Даже несмотря на  достижение 
целевых значений холестерина липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП) < 1,8  ммоль/л высо-
кими дозами статинов, у  пациентов с  уровнем 
триглицеридов (ТГ) ≥ 2,3 ммоль/л риск сердечно-
сосудистых событий возрастает нa 56% (PROVE IT-
TIMI 22 study) [3] и на 39% возрастает при низком 
уровне ХС-ЛПВП (TNT study) [4]. Очевидно, что этот 
остаточный риск связан именно с низким уровнем 
ХС-ЛПВП и/или высоким уровнем ТГ. В отношении 

лечения данного вида нарушения липидного об-
мена, наиболее часто встречающегося у пациентов 
с сахарным диабетом, более эффективна комбини-
рованная терапия статинами и фибратами. Однако 
влияние комбинированной терапии на  риск ССЗ 
и  ее профиль безопасности недостаточно изуча-
лись ранее. 

Анализ крупных рандомизированных исследо-
ваний, проведенных с  фибратами (HHS (1998  г.) 
VA-HIT (1999 г.), BIP (2000 г.), FIELD (2005 г.)), 
подтверждает предположение, что добавление 
фибрата к статинам следует рассматривать с точки 
зрения уменьшения риска ССЗ, особенно в условиях 
остаточной дислипидемии (табл. 1). ACCORD-Lipid 
стало пятым крупным рандомизированным клини-
ческим исследованием, продемонстрировавшим 
снижение частоты ССЗ при применении фибратов, 
особенно у  пациентов с  высокими значениями ТГ 
и/или низкими значениями ХС-ЛПВП, при наличии 
или отсутствии сахарного диабета.

Исследование ACCORD-Lipid являлось одним 
из  трех частей общего исследования ACCORD 
(Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes — 
Действия по контролю сердечно-сосудистого риска 
при диабете). В исследовании ACCORD-Lipid про-
веряли гипотезу о том, может ли комбинированная 
терапия фибратами и  статинами, направленная 

Таблица 1.	 Клинические исследования по профилактике сердечно-сосудистых заболеваний при тера-
пии фибратами [5]

Исследование Год публикации 
данных Препарат

Снижение риска 
ИБС (первичная 
конечная точка)

HHS 1987 Гемфиброзил 34% (p < 0,02)

VA-HIT 1999 Гемфиброзил 22% (p < 0,006)

BIP 2000 Безафибрат 7,3% (p = 0,26)

FIELD 2005 Фенофибрат 11% (p = 0,16)

ACCORD-Lipid 2010 Фенофибрат 8% (p = 0,32)

Примечание: ИБС – ишемическая болезнь сердца; HHS – Helsinki Heart Study — Хельсинкское исследование сердца 
(1998 г.); VA-HIT – Veteran’s Affairs HDL Intervention Trial — Интервенционное исследование ЛПВП Управления по де-
лам бывших военнослужащих (1999 г.); BIP – Bezafibrate Infarction Prevention — Профилактика инфаркта миокарда 
при применении безафибрата (2000 г.); FIELD – Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes — Исследование 
применения фенофибрата и снижения частоты явлений при сахарном диабете (2005); ACCORD-Lipid Action to Control 
Cardiovascular Risk in Diabetes — Действия по контролю сердечно-сосудистого риска при диабете.
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на повышение уровня ХС-ЛПВП и снижение уров-
ня ТГ в дополнение к снижению уровня ХС-ЛПНП, 
при условии хорошего гликемического контроля, 
снизить риск ССЗ в  большей степени, чем исполь-
зование статинов в монотерапии с целью снижения 
уровня ХС-ЛПНП. Фибратом, используемым в  ис-
следовании ACCORD-Lipid, был фенофибрат, а ста-
тином — симвастатин.

В многоцентровое рандомизированное двой-
ное слепое плацебо-контролируемое исследова-
ние ACCORD-Lipid было включено 5518 больных 
СД 2-го типа с  уровнем гликозилированного 
гемоглобина от  7,5% или выше, в  возрасте 40–
79  лет, с уровнем ХС ЛПНП 1,55–4,65  ммоль/л, 
ТГ ≤ 8,5 ммоль/л без гиполипидемической терапии 
и ≤ 4,5 ммоль/л на фоне нее. Все пациенты были 
разделены на  2  группы для получения фенофи-
брата 160 мг/сут или плацебо на  фоне лечения 
симвастатином в дозе 20 или 40 мг/сутки. В группу 

приема статинов и фенофибрата были рандомизи-
рованы 2765 участников, в группу контроля вошли 
2753 пациента на  прием статинов и  плацебо. 
Средний период наблюдения составил 4,7 года, 
при этом оценивали влияние исследуемой терапии 
на  частоту первичных конечных точек со стороны 
ССЗ (нефатальный инфаркт миокарда, нефаталь-
ный инсульт или смерть от  сердечно-сосудистых 
заболеваний). Второстепенные исходы включали 
комбинацию основного исхода и  реваскуляриза-
цию или госпитализацию по  поводу хронической 
сердечной недостаточности (табл. 2). 

За время наблюдения в  группе, принимав-
шей фибрат + симвастатин, отмечено снижение 
ХС-ЛПНП с  2,59 до  2,10  ммоль/л против с  2,61 
до 2,07 ммоль/л в контрольной группе, получавшей 
комбинацию симвастатин + плацебо (р = 0,16), 
также было отмечено увеличение ХС-ЛПВП с 0,98 
до  1,07  ммоль/л против с  0,99 до  1,05  ммоль/л 

Таблица 2.	 Первичные и вторичные исходы. Адаптировано из  [6]

Исходы
Фенофибрат, n = 2765 Плацебо, n = 2753 Отношение 

рисков 
(95%ДИ)

p
n событий Частота с ТЭ 

(n = 100)
без ТЭ 

(n = 100)

Первичный исход (основные 
фатальные и нефатальные 
сердечно-сосудистые события)

291 2,24 310 2,41 0,92 
(0,79–1,08) 0,32*

Вторичные исходы – первичный исход плюс  

Реваскуляризация или 
госпитализация из-за 
застойной сердечной 
недостаточности

641 5,35 667 5,64 0,94 
(0,85–1,05) 0,30

Основные коронарные 
события (фатальное 
коронарное событие – смерть 
от коронарной болезни 
сердца, нефатальный инфаркт 
миокарда или нестабильная 
стенокардия)

332 2,58 353 2,79 0,92 
(0,79–1,07) 0,26

Нефатальный инфаркт 
миокарда 173 1,32 186 1,44 0.91 

(0,74–1,12) 0,39

Инсульт 

Любой 51 0,38 48 0,36 1,05 
(0,71–1,56) 0,80

Нефатальный 47 0,35 40 0,30 1,17 
(0,76–1,78) 0,48

Смерть       

От любой причины 203 1,47 221 1,61 0,91 
(0,75–1,10) 0,33*

От сердечно-сосудистых 
причин 99 0,72 114 0,83 0,86 

(0,66–1,12) 0,26

Фатальная или нефатальная 
застойная сердечная 
недостаточность

120 0,90 143 1.09 0,82 
(0,65–1,05) 0,10
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соответственно (р = 0,01) и  снижение ТГ с  1,85 
до  1,38  ммоль/л против с  1,81 до  1,63  ммоль/л 
соответственно (р < 0,001).

Ежегодная частота наступления первичной 
конечной точки между группами не различалась: 
2,2% в группе, принимавшей фенофибрат, против 
2,4% в группе, принимавшей плацебо (отношение 
риска [ОР] – 0,92; 95% доверительный интервал 
[ДИ] 0,79–1,08; р  =  0,32). Также не получено 
статистически значимых различий между группами 
и для всех вторичных исходов, хотя частота застой-
ной сердечной недостаточности снизилась на 22% 
(ОР 0,78, p  =  0,1). Частота общей смертности 
составила 1,5% в год при терапии фенофибратом 
против 1,6% в группе плацебо (ОР – 0,91; 95% ДИ 
0,75–1,10; р  =  0,33). 

Различия эффективности терапии были от-
мечены в  зависимости от  пола. Так, частота 
первичной конечной точки у  мужчин составила 
11,2% в  группе фенофибрата против 13,3% 
в группе контроля, у женщин – 9,1% против 6,6% 
соответственно (р  =  0,01). Потенциальные меха-
низмы таких гендерно-специфических эффектов 
неизвестны, и  поскольку подобные результаты не 

наблюдались в других исследованиях фибратов, то 
не исключено их случайное возникновение.

В исследовании ACCORD-Lipid отмечено незна
чимое общее снижение частоты ССО в  общей 
когорте больных на  фоне терапии фенофибратом 
на 8%. Тогда как при анализе первичных исходов 
в  подгруппе пациентов с  исходно высокими ТГ 
(≥2,30  ммоль/л) и  низким уровнем ХС ЛПВП 
(≤ 0,88  ммоль/л), которые составили 17,6% 
(n  =  941) от общей когорты исследуемых больных, 
определялось достоверное уменьшение частоты на-
ступления первичной конечной точки, составившее 
12,4% при терапии фенофибратом против 17,3% 
в группе контроля, в то время как у всех остальных 
участников 10,11% против 10,11% соответственно 
(р  =  0,057). Таким образом, в этой подгруппе па-
циентов с исходно высокими ТГ (≥2,30 ммоль/л) 
и  низким уровнем ХС ЛПВП (≤ 0,88  ммоль/л) 
комбинированная терапия фенофибратом и  сим-
вастатином привела к  достоверному снижению 
относительного сердечно-сосудистого риска и ССО 
на  31% (p  =  0,032) в  сравнении с  группой, при-
нимавшей симвастатин и плацебо (рис. 1). Важно 
отметить, что неоднородность результатов в  за-

Рис. 1.	  Исследование ACCORD-Lipid: первичные исходы в подгруппе с высоким уровнем ТГ 
(>2,3 ммоль/л) и низким уровнем ХС-ЛПВП (<0,88ммоль/л) в сравнении со всеми остальными 
пациентами во всей исследуемой когорте
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Примечание: ССО – сердечно-сосудистое осложнение; ТГ – триглицериды. Числа над столбиками представляют собой 
процент пациентов в исследовании ACCORD-Lipid с развитием первичных ССО в течение всего периода наблюдения в 
зависимости от группы лечения. Адаптировано из [5].
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висимости от  пола, наблюдавшаяся в  общей ко-
горте исследования ACCORD-Lipid, не проявлялась 
в данной подгруппе пациентов [6].

Полученные результаты соответствуют сходным 
данным анализов по подгруппам из четырёх пред-
шествующих исследований фибратов. Было обна-
ружено, что подгруппы с высокими значениями ТГ 
и низкими значениями ХС-ЛПВП (HHS, BIP и FIELD) 
характеризовались достоверным снижением ча-
стоты ССЗ (табл. 1) [5]. Таким образом, существуют 
весомые доказательства того, что фибраты снижа-
ют частоту ССЗ у пациентов с высоким уровнем ТГ 
и низким уровнем ХС-ЛПВП. Несмотря на то, что ни 
в одном из этих исследований не доказана польза 
в  отношении ССЗ при применении фибратов 
у пациентов с высоким уровнем ТГ и/или низким 
уровнем ХС-ЛПВП, постоянство результатов в этой 
популяции в пяти исследованиях впечатляет. 

Положение, сформулированное в 2001 г. в АТР 
III, гласит, что добавление фибрата к  статинам 
следует рассматривать с точки зрения уменьшения 
риска ССЗ, особенно в условиях остаточной дисли-
пидемии (повышенный уровень ХС не-ЛПВП или 
ТГ или низкий уровень ХС-ЛПВП) после монотера-
пии статинами. Исследование ACCORD-Lipid пред-
ставило новые доказательства, подтверждающие 
данную точку зрения, что частота ССЗ может быть 
снижена при добавлении фенофибрата к статинам 
у  пациентов с  СД, имеющих высокий уровень ТГ 
и низкий уровень ХС-ЛПВП [1, 2]. 

Дополнительной целью исследования ACCORD-
Lipid было определение безопасности комбиниро-
ванной терапии фенофибратом и  симвастатином. 
Положительный профиль по  безопасности и  эф-
фективности комбинированной липидной терапии 
был получен в  2-летнем исследовании амери-
канских коллег, в  котором у  310 больных оцени-
вали эффективность и  безопасность применения 
фенофибриновой кислоты 135 мг в  сочетании 
с умеренными дозами статина (розувастатин 20 мг, 
40 мг симвастатина или аторвастатина 40 мг) 
у  больных со смешанной дислипидемией. В ходе 
исследования было отмечено повышение уровня 
ЛПВП на  17,4%, снижение ТГ на  46,4% и  ЛПНП 
на  40,4%. Любые нежелательные эффекты не от-
личались между группами. Также не зафиксирова-
но ни одного случая рабдомиолиза [7].

В ходе исследования ACCORD Lipid чуть больше 
40% участников сообщали о  болях в  мышцах; 
однако их частота не различалась между группами 
фенофибрата и  плацебо (40,1 % против 40,5% 
соответственно). Сообщения о  мышечных болях 
редко были связаны с  повышением активности 
креатинфосфокиназы как в  группе фенофибрата, 
так и  в группе плацебо (0,3% в  обеих группах). 
Аналогичным образом частота сообщений ис-
следователей о  развитии миозита или рабдомио-
лиза также была низкой и равной в обеих группах 

(0,1%). Таким образом, комбинированная терапия 
фенофибратом и  симвастатином не была связана 
с повышением риска развития миопатии.

В связи с этим важно отметить, что предшеству-
ющие исследования, свидетельствовавшие о  по-
вышенном риске миопатии при комбинированной 
терапии фибратами и  статинами, в  значительной 
степени проводились до регистрации фенофибра-
та в  США в  1998 г.  и  в первую очередь отражали 
применение гемфиброзила в  комбинации со 
статинами [8]. Фенофибрат не обладает эффекта-
ми глюкуронизации и  окисления гидроксикислот 
статинов и  не оказывает существенного влияния 
на  концентрацию симвастатина или других ста-
тинов в плазме крови [9]. Таким образом, в соот-
ветствии с  данными более поздних исследований 
[10], исследование ACCORD-Lipid свидетельствует 
о том, что комбинированная терапия фенофибра-
том и  симвастатином имеет отличный профиль 
безопасности. Дополнительным преимуществом 
фенофибрата у  пациентов с  СД2 является то, 
что, в  отличие от  гемфиброзила, фенофибрат 
не является ингибитором CYP2C8 — фермента, от-
ветственного за  метаболизм многих пероральных 
сахароснижающих препаратов, включая розигли-
тазон, пиоглитазон, репаглинид и  глибурид [11]. 
Подобный анализ был проведен в  исследовании 
ACCORD-Lipid, по  результатам которого обнару-
жено снижение частоты прогрессирования диабе-
тической ретинопатии и  нефропатии при терапии 
фенофибратом. Имеющиеся данные позволяют 
предположить, что, несмотря на повышение уров-
ня креатинина, общее воздействие фенофибрата 
на функцию почек, по сути, может быть защитным. 
По крайней мере, об этом свидетельствует сниже-
ние альбуминурии [6, 12].

Исследование ACCORD показало, что, несмотря 
на агрессивную модификацию основных факторов 
риска, включая уровень глюкозы, артериальное 
давление и  липидный профиль, пациенты с  СД2 
по-прежнему характеризуются высокой частотой 
основных ССО. При рассмотрении в  контексте 
предшествующих исследований фибратов ис-
следование ACCORD-Lipid представляет доказа-
тельства в  поддержку применения фенофибрата 
у пациентов с СД2, у которых сохраняются значи-
тельная гипертриглицеридемия и  низкий уровень 
ХС-ЛПВП, несмотря на терапию статинами. Резуль-
таты исследования ACCORD-Lipid подтверждают 
рекомендации NCEP-ATP III, что у подобных паци-
ентов фибраты, особенно фенофибрат, можно рас-
сматривать в  качестве вспомогательного средства 
при монотерапии статинами [1, 2, 13].
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Оценка сократительной функции 
миокарда левого желудочка 
у пациентов с инфарктом 
миокарда с подъемом сегмента 
ST после проведения мануальной 
тромбоэкстракции: результаты 
трехлетнего наблюдения 
А. С. Терещенко, Г. К. Арутюнян, Е. В. Меркулов, Д. М. Кайралиев, А. Э. Гроссман, А. Н. Самко5

Национальный медицинский исследовательский центр кардиологии МЗ РФ, Москва

Абстракт
Введение: проведение мануальной тромбоэкстракции предотвращает эмболию дистального русла. 
Результаты исследований противоречивы. В проведенных исследованиях не было оценено влияние тром-
боэкстракции на  ремоделирование левого желудочка. Цель настоящего исследования – оценить влияние 
мануальной тромбоэкстракции на  ремоделирование левого желудочка по  данным ЭХО-КГ у  пациентов 
с острым инфарктом миокарда.
Материалы и методы: включено 200 пациентов с инфарктом миокарда с подъемом сегмента ST. 
Больные разделялись на 2 группы: с первичным чрескожным коронарным вмешательством (пЧКВ) и  со 
спасительным ЧКВ (сЧКВ). После (ИМпST) коронароангиографии больные рандомизировались на  две 
подгруппы: ЧКВ с проведением тромбоэкстракции (ТЭ+) и стандартного ЧКВ (ТЭ-). За год наблюдения 
оценивались ЭХО-КГ-показатели: фракция выброса (ФВ), конечно-диастолический объем (КДО), конечно-
систолический объем (КСО), индекс асинергии (ИА). 
Результаты: через 1 год наблюдения ФВ ЛЖ в подгруппе пЧКВ ТЭ+ увеличилась на 4,99%, p < 0,001; 
в подгруппе пЧКВ ТЭ- прирост ФВ ЛЖ составил 3,78%, p = 0,003. В группе сЧКВ ТЭ+ ФВ в течение 
года достоверно не улучшилась. В группе сЧКВ ТЭ- ФВ ЛЖ увеличилась на 2,35% (p = 0,006). КДО ЛЖ 
через год увеличился во всех подгруппах, меньше всего у больных с пЧКВ ТЭ+. КСО в течение года во всех 
группах достоверно не изменялся. ИА в группах пЧКВ ТЭ+ и сЧКВ ТЭ- достоверно снизился, в других 
группах не изменился. Трехлетний анализ показал достоверный прирост ФВ во всех группах наблюдения. 
Наибольший прирост ФВ отмечался в группе пЧКВ ТЭ+ и составил 6% (p = 0,001). Наименьший прирост 
в группе сЧКВ ТЭ+ и составил чуть более 2% (p = 0,002). Наибольшее увеличение объемных показателей 
ЛЖ было зафиксировано у больных из группы сЧКВ ТЭ+ (p < 0,05). Достоверное улучшение локальной 
сократимости (снижение индекса асинергии) было только в группе пЧКВ ТЭ+. 
Заключение: у  пациентов с  ИМпST, которым проводились пЧКВ и  тромбоэкстракция, процессы 
ремоделирования ЛЖ (ФВ, КДО, КСО, ИА) протекают более благоприятно по  сравнению с пЧКВ без 
тромбоэкстракции. При проведении спасительного ЧКВ, наоборот, выполнение ТЭ ассоциируется с худши-
ми исходами. 
Ключевые слова: инфаркт миокарда, реваскуляризация миокарда, мануальная тромбоэкстракция, 
ремоделирование левого желудочка. 

Assessment of myocardial contractile function of left ventricle in patients with STEMI 
after use of manual thrombus aspiration: results of three years of observation 
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Abstract
Introduction: According to current guidelines on primary percutaneous coronary intervention (PCI), the routine 
use of  manual thrombus aspiration is not essential in patients with STEMI (2015 ACC/AHA/SCAI Focus 
update). Nevertheless the results of  the TOTAL trial angiographic sub-study demonstrated a statistically significant 
improvement in myocardial perfusion after manual thrombus aspiration. Moreover conducted trials did not assessed 
the impact of  manual thromboaspiration on left ventricular remodeling. The purpose of  our study was to evaluate 
the use of  manual thrombus aspiration in patients with STEMI undergoing primary (pPCI) or rescue PCI (rPCI) 
and its impact on left ventricular remodeling.
Materials and methods: the study included 200 STEMI patients with primary (n=100) rescue PCI 
(n=100). After coronary angiography the patients were randomized in two groups: PCI with the use of  manual 
thrombus aspiration (TA+) and standard PCI (TA-). At the one and three years follow-up we estimated ejection 
fraction (EF), end-diastolic volume (EDV), end-systolic volume (ESW) and asynergia index (IA).
Results: At one-year follow-up a greater improvement in LV ejection fraction was observed after primary PCI in the 
thrombus-aspiration subgroup compared with the standard PCI subgroup (4.99% vs 3.78%, respectively, p=0.003). 
In the TA- rescue PCI subgroup LVEF increase was 2.35% (p=0.006). EDW LV had increased in all subgroups, 
less in the TA+ primary PCI subgroup There were significant changes in the ESW during the year in all groups. 
AI significantly decreased in the TA+ primary PCI subgroup and TA+ rescue PCI subgroup. Three-year follow-up 
analysis showed a significant increase in LVEF in all groups. The greatest increase of  LVEF was observed in TA+ 
primary PCI subgroup (6%, p=0.001). In TA- rescue PCI subgroup LVEF increase was just over 2% (p=0.002). 
The greatest increase in volume parameters of  the left ventricle was recorded in patients from the TA+ rescue PCI 
subgroup (p< 0.05). Significant improvement of  the local contractility was observed only in the TA+ primary PCI 
subgroup. 
Conclusion: in patients with STEMI who underwent primary PCI with the use of  manual thromboaspiration, 
the process of  left ventricular remodeling tends to be more favorable compared to standard primary PCI. In the rescue 
PCI group, on the other hand, the implementation of  the thrombus aspiration is associated with worse outcome. 
Keywords: myocardial infarction, myocardial revascularization, manual thrombus aspiration, left ventricle 
remodeling.

Введение

Ремоделированием левого желудочка назы-
ваются структурные и  геометрические изменения 
левого желудочка (ЛЖ), возникающие вследствие 
перенесенного крупноочагового инфаркта мио-
карда (ИМ). При этом прогноз пациентов ухудша-
ется с выраженностью процессов ремоделирования 
в связи с более высоким риском развития сердечной 
недостаточности. Ремоделирование характеризу-
ется главным образом дилатацией и  изменением 
формы левого желудочка в инфарктной зоне вплоть 
до развития аневризмы. В ряде исследований было 
продемонстрировано, что полное восстановление 
антеградного кровотока после успешного чрескож-
ного коронарного вмешательства (ЧКВ) инфаркт-
связанной артерии (ИСА) благоприятно влияет 
на ремоделирование ЛЖ [1]. Поскольку патоморфо-
логическим субстратом развития острого коронарно-
го синдрома (ОКС) является наличие тромботических 
масс в просвете коронарных артерий, механическое 
воздействие на них во время ЧКВ может приводить 
к дистальной эмболии коронарного русла с развити-
ем феноменов неполной реперфузии миокарда или 

её отсутствием (феномены slow-no-reflow) [2–4]. 
Это, в свою очередь, негативно сказывается на вос-
становлении функций ЛЖ [5, 6]. Мануальная тром-
боэкстракция (ТЭ) – один из эффективных методов 
предотвращения дистальной эмболии коронарного 
русла [7, 8]. Положительное влияние мануальной ТЭ 
на восстановление кровотока по ИСА (на основании 
классификации TIMI) и на восстановление реперфу-
зии на микроциркуляторном уровне (на основании 
шкалы Myocardial Blush Grade (миокардиального 
свечения)) отчётливо продемонстрировано в  круп-
ных рандомизированных исследованиях TAPAS 
и TASTE [9, 10]. В рандомизированных исследова-
ниях TASTE и TOTAL не было показано преимуществ 
влияния мануальной ТЭ на  развитие серьезных 
нежелательных кардиальных событий (смерть, по-
вторный инфаркт миокарда, повторная госпитали-
зация и реваскуляризация) у пациентов с инфарктом 
миокарда с подъемом сегмента ST (ИМпST) по срав-
нению со стандартным ЧКВ [10, 11]. При этом 
оценка ремоделирования ЛЖ непосредственно 
после вмешательства и  в  отдаленном периоде 
в указанных исследованиях не проводилась. Стоит 
отметить, что в этих исследованиях не проводился 
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подробный анализ эхокардиографических показа-
телей (ЭХО-КГ), таких как фракции выброса ЛЖ, 
оценка объемных показателей левого желудочка 
и  других показателей, оценивающих функцию 
миокарда непосредственно после вмешательства 
и  в отдаленном периоде. В нашем исследовании 
мы провели подробный анализ влияния ману-
альной ТЭ на  изменение эхокардиографических 
показателей (ЭХО-КГ), отражающих процессы 
ремоделирования ЛЖ у  пациентов с  первичным 
ЧКВ и  с ЧКВ после безуспешного тромболизиса 
(спасительное ЧКВ). 

Материалы и методы 

В исследование было включено 200 пациентов 
с  ИМпST, госпитализированых в  отдел неотлож-
ной кардиологии НИИ клинической кардиологии 
им.  А. Л.  Мясникова ФГБУ «НМИЦ кардиологии» 
МЗ РФ (ранее РКНПК), из них 159 (79,5%) муж-
чин и  41 (20,5%) женщина. Диагноз «ИМпST» 
устанавливался в соответствии с критериями Наци-
ональных рекомендаций по диагностике и лечению 
больных острым инфарктом миокарда с подъемом 
сегмента ST от 2013 года.

Критериями исключения из исследования были 
выраженная извитость или кальциноз коронарных 
артерий (в связи с  невозможностью проведения 
ТЭ) и  относительные противопоказания к  коро-
нароангиографии (КАГ) (выраженная почечная 
недостаточность, тяжелая аллергия на контрастный 
препарат и  т. д.). Средний возраст пациентов со-
ставил 60,45 (59–61,89) года.

В зависимости от  использования тромболити-
ческой терапии на догоспитальном этапе пациенты 
разделялись: на группу группа первичного ЧКВ 
(пЧКВ) (n = 100) и группу спасительного ЧКВ 
(сЧКВ) после безуспешной ТЛТ (n = 100). После 
проведения КАГ больные были рандомизированы 
в соотношении 1:1 на 2 подгруппы: без использо-
вания тромбоэкстракции (ТЭ-) и с использованием 
тромбоэкстракции (ТЭ+). Группы были сопостави-
мы по основным клинико-анамнестическим харак-
теристикам (табл. 1).

Все пациенты, включенные в  исследование, 
получали стандартную медикаментозную терапию 
согласно Национальным рекомендациям по  диа-
гностике и  лечению острого инфаркта миокарда 
с подъемом сегмента ST [12]. Перед проведением 
ЧКВ пациентам назначали ацетилсалициловую 
кислоту в  нагрузочной дозе 300 мг и  ингибитор 
P2Y12-рецепторов тромбоцитов (клопидогрел 
или тикагрелор). Во время ЧКВ вводили анти-
коагулянты – нефракционированный гепарин или 
эноксапарин по  принятым схемам. В отдельных 
случаях, в  основном при осложнениях, во время 
ЧКВ использовали блокаторы гликопротеида IIb/
IIIa-рецепторов тромбоцитов.

В качестве тромболитических препаратов ис-
пользовали фибрин-специфические тромболитики 
(актилизе, тенектеплаза, проурокиназа).

Тромболитическая терапия считалась неэффек-
тивной при отсутствии снижения элевации сегмен-
та ST на  50% в  отведениях, в  которых элевации 
сегмента ST были максимальные через 90 минут 
после начала ТЛТ.

При анализе ангиограмм до  проведения ЧКВ 
оценивались проходимость и  степень тромбоза 
коронарных артерий (табл. 2).

В группе сЧКВ исходно чаще наблюдался сла-
бый антеградный кровоток, что связано с догоспи-
тальным введением системной тромболитической 
терапии.

При проведении ЧКВ 155 (96,9%) пациентам 
были установлены стенты (из них 79,4% стенты без 
лекарственного покрытия и 20,6% стенты с лекар-
ственным покрытием), 5 пациентам (3,1%) стенты 
не были установлены по техническим причинам. 

Тромбоэкстракция проводилась при помощи 
аспирационного катетера QuickCat (Spectranetics, 
США) с направляющим катетером 6F. Аспирация 
тромба начиналась на расстоянии 2 см проксималь-
нее тромбоза. Далее катетер для тромбоаспирации 
медленно продвигался вперед с  одновременным 
проведением аспирации до  максимального уда-
ления тромба из  просвета коронарной артерии. 
В случае если после нескольких аспираций сохра-
нялись признаки тромбоза, проводилась предила-
тация с помощью баллонного катетера небольшого 
диаметра.

Средний срок наблюдения составил 1174,4 ± 
142,2 дня. Через три года больные приглашались 
на повторный визит.

Конечными точками исследования были пока-
затели ЭХО-КГ, по  которым оценивали ремодели-
рование ЛЖ: фракция выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ), конечный диастолический объем (КДО), 
конечный систолический объем (КСО), индекс 
асинергии (ИА). ЭХО-КГ проводилась при посту-
плении, перед выпиской (в среднем через 9 дней 
от развития ИМ) и через год. Больным выполнялась 
ЭХО-КГ на  аппарате Vivid 7 (GE Medical Systems), 
оснащенном 2,5 и 3,5 МГц датчиками. Все изобра-
жения сохранялись в памяти ЭХО-КГ аппарата для 
последующего анализа данных. Измерение КДО, 
КСО и ФВ ЛЖ проводилось по формуле Симпсона 
в  двухкамерной и  четырехкамерной проекции. 
Индекс асинергии (ИА) был рассчитан путем сум-
мирования баллов по каждому сегменту и деления 
на  число анализируемых сегментов. Использо-
валась 16-сегментарная модель ЛЖ. Каждому 
сегменту присваивался балл в  зависимости от  его 
сократимости: нормокинез – 1 балл, гипокинез – 
2 балла, акинез – 3 балла и дискинез – 4 балла.
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Таблица 1.	 Исходная характеристика пациентов

Показатель Первичное ЧКВ (n =100) Спасительное ЧКВ (n =100) p

Возраст, лет 59,85 [57,54–62,16] 61,04 [59,27–62,81] 0,523

Мужской пол 78 (78%) [68,93–85%] 81 (81%) [72,22–87,49%] 0,558

Индекс массы тела 28,47 [27,57–29,37] 27,64 [ 26,08–31,16] 0,130

Курение (да) 67 (72,04%) 
[62,19–80,15%] 70 (72,92%) [63,27–80,8%] 0,920

Сахарный диабет 13 (13%) [7,76–20,98%] 11 (11%) [6,25–18,63%] 0,815

Артериальная гипертония 61 (61%) [51,2–69,98%] 61 (61%) [51,2–69,98%] 0,873

Гиперлипидемия 55 (55%) [45,24–64,39%] 56 (56%) [46,23–65,33%] 0,340

Инфаркт миокарда 
в анамнезе 12 (12%) [7–19,81%] 7 (7%) [3,43–13,75%] 0,200

ОНМК в анамнезе 4 (4%) [1,57–9,84%] 2 (2%) [0,55–7%] 0,650

Реваскуляризация миокарда 11 (11%) [6,25–18,63%] 6 (6%) [2,78–12,48%] 0,175

ЧКВ 9 (81,82%) [52,3–94,86%] 6 100% 0,385

КШ 0 0 0,155

Класс Killip исходно

1–2 2 (18,18%) [5,14–47,7%] 5 (31,25%) [14,16–55,6%] 0,405

3 7 (63,64%) [35,38–84,83%] 6 (37,5%) [18,48–61,36%] 0,732

4 2 (18,18%) [5,14–47,7%] 5 (31,25%) [14,16–55,6%] 0,173

Время, мин.:

Контакт – поступление 180 [130–300] 210 [157,5–240] 0,249

Поступление – баллон 30 [20–40] 30 [25–40] 0,817

Контакт – баллон 220 [165–390] 249 [190–286,25] 0,401

Скорость клубочковой 
фильтрации (по MDRD) 76,39 [72,24–80,54] 74,2 [70,72–77,67] 0,381

Таблица 2.	 Проходимость и степень тромбоза инфаркт-связанных артерий

Показатель Больные
p

Больные
pс первичным 

ЧКВ (n = 100)
со спасительным 

ЧКВ (n = 100) с ТЭ (n = 100) без ТЭ 
(n = 100)

Кровоток TIMI

0–1 81 (81%) 54 (54%) < 0,001 73 (73%) 62 (62%) 0,097

2 16 (16%) 38 (38%) < 0,001 24 (24%) 30 (30%) 0,339

3 3 (3%) 8 (8%) 0,415 3 (3%) 8 (8%) 0,415

Миокардиальное 
свечение (MBG)

0–1 81 (81%) 58 (58%) < 0,001 75 (75%) 64 (64%) 0,091

2–3 19 (19%) 42 (42%) < 0,001 25 (25%) 36 (36%) 0,091

Степень 
тромбоза (TTG)

1 степень 11 (11%) 15 (15%) 0,400 6 (6%) 20 (20%) 0,003

2 степень 9 (9%) 15 (15%) 0,192 8 (8%) 16 (16%) 0,082

3 степень 14 (14%) 15 (15%) 0,841 16 (16%) 13 (13%) 0,547

4 степень 12 (12%) 16 (16%) 0,415 18 (18%) 10 (10%) 0,103

5 степень 54 (54%) 39 (39%) 0,033 52 (52%) 41 (41%) 0,119
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Результаты

Исходные эхокардиографические 
показатели пациентов
В исходных значениях показателей ЭХО-КГ 

в двух группах достоверных различий не обнаруже-
но. В подгруппе сЧКВ ТЭ+ у пациентов отмечалась 
тенденция к  меньшему КДО по  сравнению с  под-
группой сЧКВ ТЭ- (p = 0,051). 

Эхокардиографические показатели 
пациентов при выписке

Результаты данных ЭХО-КГ при выписке пред-
ставлены в табл. 4.

К концу периода госпитализации большинство 
ЭХО-КГ-показателей у  больных во всех группах 
не  отличалось. Выявлено достоверное увеличение 
КДО у  больных сЧКВ с  ТЭ+ по  сравнению с  сЧКВ 
ТЭ-, p = 0,002. Однако изначально (при поступле-
нии) КДО в этой группе был выше (рис. 2). 

Эхокардиографические показатели 
пациентов через год наблюдения

Данные ЭХО-КГ-показателей через год пред-
ставлены в табл. 5.

Разницы показателей ЭХО-КГ через год наблю-
дения в  группе пЧКВ получено не было. В  группе 
сЧКВ отмечалось достоверное ухудшение всех 
ЭХО-КГ-показателей при проведении тромбоэк-
стракции. Была проанализирована динамика ЭХО-
КГ-показателей за  год наблюдения. Результаты 
представлены в табл. 6.

Анализ динамики показателей в  течение года 
продемонстрировал достоверный прирост ФВ 
в группе пЧКВ с ТЭ+ почти на 5% и на 2% в группе 
сЧКВ ТЭ-. В группе сЧКВ ТЭ+ ФВ в  течение года 
достоверно не улучшилась. В группе сЧКВ ТЭ- ФВ 
увеличилась на 2,35% (p = 0,006). КДО ЛЖ через 
год увеличился во всех группах, однако в меньшей 

Таблица 3.	 Исходные эхокардиографические показатели

Таблица 4.	 Эхокардиографические показатели пациентов при выписке

Показатель
Первичное ЧКВ (n =100) Спасительное ЧКВ (n =100)

ТЭ+ (n = 50) ТЭ- (n = 50) P ТЭ+ (n = 50) ТЭ- (n = 50) p

ФВ, % 48,29 [45,37; 
51,21]

48,96 [47,12; 
50,81] 0,697 48,52 

[46,08;50,96]
45,65 

[42,51;48,78] 0,149

КДО, мл 114,49 
[103,91;125,06]

110,05 
[102,77;117,33] 0,487 104,66 

[95,62;116,71]
109,8 

[102,84;113,75] 0,051

КСО, мл 57,42 
[50,14;64,71]

55,89 
[51,58;60,2] 0,715 52,53 

[46,87;58,19]
55,09 

[50,48;59,69] 0,083

ИА 1,39 [1,33;1,44] 1,42 [1,37;1,48] 0,334 1,42 [1,34;1,49] 1,48 [1,39;1,58] 0,284

Показатель
Первичное ЧКВ Спасительное ЧКВ

ТЭ+ ТЭ- p ТЭ+ ТЭ- p

ФВ, % 49,67 
[47,94–51,4]

51,62 
[49,02–54,22] 0,208 46,32 

[42,91–49,72]
51,07 

[48,94–53,19] 0,021

КДО, мл 110,05 
[102,77–117,33]

114,6 
[103,13–126,08] 0,497 132,17 

[116,59–147,75]
103,23 

[94,72–111,75] 0,002

КСО, мл 55,49 
[51,24–59,73]

55,92 
[48,44–63,39] 0,919 62 [44,1–87,7] 51,18 

[46,2–56,16] 0,085

ИА 1,4 [1,35–1,46] 1,39 [1,33–1,44] 0,648 1,47 
[1,38–1,57] 1,4 [1,33–1,46] 0,183

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.
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Таблица 5.	 Эхокардиографические показатели пациентов через год

Таблица 6.	 Динамика эхокардиографических показателей за год наблюдения

Показатель
Первичное ЧКВ Спасительное ЧКВ

ТЭ+ ТЭ- p ТЭ+ ТЭ- p

ФВ, % 54,38 [51,54;  
57,22]

53,89 [51,35; 
56,42] 0,791 53,38 [50,67; 

56,09] 50 [43; 55] 0,046

КДО, мл 113,46 [96,94; 
129,99]

122,49 [110,44; 
134,53] 0,358 146,12 [134,73; 

157,5]
126,08 [117,26; 

134,9] 0,008

КСО, мл 53,35 [44,41; 
62,28]

55,94 [50,15; 
61,74] 0,605 74,21 [64,14; 

84,28]
57,73 [51,54; 

63,92] 0,008

ИА 1,35 [1,27; 1,44] 1,31 [1,25; 1,38] 0,465 1,4 [1,31; 1,48] 1,24 [1,13; 1,36] 0,032

Показатель
Первичное ЧКВ Спасительное ЧКВ

ТЭ+ ТЭ- ТЭ+ ТЭ-

∆ФВ, % 4,99 [2,41;  7,57] 3,78 [1,4; 6,16] 0,55 [-1,15; 2,26] 2,35 [1,05; 3,64]

p от исх. 0,001 0,003 0,798 0,001

∆КДО, мл 5,15 [-2,7; 12,99] 16,88 [5,76; 28] 21,7 [11,89; 31,51] 14,55 [-2,67; 
31,77]

p от исх. 0,189 0,004 0,001 0,049

∆КСО, мл -0,15 [-5,06; 4,76] 1,62 [-3,73; 6,96] 6,5 [1,09; 11,91] 0,74 [-13,71; 15,2]

p от исх. 0,952 0,543 0,087 0,918

∆ИА -0,13 [-0,18;  -0,07] -0,04 [-0,1; 0,01] -0,03 [-0,07; 0] -0,12 [-0,21;  -0,03]

p от исх. 0,001 0,113 0,086 0,012

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

степени у  больных с  пЧКВ ТЭ+. КСО в  течение 
года во всех группах достоверно не изменялся. ИА 
в группах пЧКВ ТЭ+ и сЧКВ ТЭ- достоверно снизил-
ся, в других группах не изменился. В табл. 5 пред-
ставлены данные анализа за три года наблюдения.

Эхокардиографические показатели 
пациентов через три года наблюдения

Нами была проанализирована динамика по-
казателей ЭХО-КГ в  отдаленном периоде через 
три года наблюдения. Результаты представлены 
в табл. 7.

Разницы показателей ЭХО-КГ через три года 
наблюдения в  группе пЧКВ получено не было. 
В  группе сЧКВ отмечалось увеличение объемных 

показателей (КДО и КСО) у пациентов с использо-
ванием мануальной тромбоэкстракции. Результаты 
анализа динамики ЭХО-КГ-показателей за три года 
наблюдения представлены в табл. 8.

Трехлетний анализ динамики показателей проде-
монстрировал достоверный прирост ФВ во всех 
группах наблюдения. Наибольший прирост ФВ 
отмечался в  группе пЧКВ ТЭ+ и  составил 6% 
(p = 0,001). Наименьший прирост отмечался в груп-
пе сЧКВ ТЭ+ и составил чуть более 2% (p = 0,002). 
Наибольшее увеличение объемных показателей ЛЖ 
было зафиксировано только у  больных из  группы 
сЧКВ ТЭ+ (p < 0,05). В группе первичного ЧКВ изме-
нение объемных показателей было незначительно. 
Достоверное улучшение локальной сократимости 
(снижение индекса асинергии) было достоверно 
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только в группе пЧКВ ТЭ+. По остальным показате-
лям за три года наблюдения группы не различались.

Обсуждение

Целью нашего исследования была оценка 
влияния мануальной ТЭ на  ремоделирование ЛЖ 
у  больных с  ИМпST, которым выполнялось как 
первичное ЧКВ, так и ЧКВ после безуспешной ТЛТ. 
Группы по  исходным клинико-анамнестическим 
и  эхокардиографическим показателям были со-
поставимы. В работе анализировались показатели 
ЭХО-КГ, по  которым оценивают ремоделирование 
ЛЖ: ФВ, КДО, КСО, ИА. ЭХО-КГ проводилось при 
поступлении, при выписке, через один и  три года 
наблюдения. Результаты исследования показали, 
что за  госпитальный период исходные значения 
ФВ, ИА, КДО и  КСО при выписке не изменялись. 
Это, возможно, объясняется слишком коротким 
периодом наблюдения – в среднем 9 дней. 

Через год наблюдения в  подгруппе первичной 
ЧКВ ТЭ+ по  сравнению с  подгруппой пЧКВ ТЭ- от-
мечалось увеличение ФВ ЛЖ, уменьшение КДО, 
КСО и  снижение ИА. Также и  через три года на-
блюдения было зафиксировано увеличение ФВ ЛЖ, 
уменьшение КДО, КСО и  снижение ИА. Подобные 
результаты были получены в работе L. DeLuca с соавт. 
[13]. В исследовании отмечалось достоверное 
уменьшение КДО и  КСО за  6 месяцев наблюдения 
(КДО 138,1 мл в  группе ТЭ по  сравнению с  КДО 
152,5 мл в группе без ТЭ, p < 0,0001; КСО 75,3 мл 
в  группе ТЭ по  сравнению с  КCО 82  мл в  группе 
без ТЭ, p < 0,001). Отсутствие влияния мануальной 
тромбоэкстракции на  сократительную функцию 
миокарда ЛЖ в  представленной работе, вероятно, 
обусловлено непродолжительностью наблюдения. 
Отличиями описанной работы от  проведенного 
нами исследования были включение в наблюдение 
только пациентов с передним ИМ и отсутствие паци-
ентов после безуспешной ТЛТ.

Таблица 7.	 Эхокардиографические показатели пациентов через три года

Показатель
Первичное ЧКВ Спасительное ЧКВ (n = 100)

ТЭ+ ТЭ- p ТЭ+ ТЭ- p

ФВ, % 55,32 [53,06;   
55,94]

53,73 [51,51;  
55,94] 0,312 51,51 [48,59; 

54,43]
54,08 [51,72; 

56,44] 0,173

КДО, мл 118,7 [109,22; 
128,19]

111,7 [98,26; 
125,13] 0,382 141,35 [130,32; 

152,38]
127,16 [118,43; 

135,89] 0,047

КСО, мл 54,12 [46,78; 
61,47] 56 [50,6; 61,4] 0,672 72,6 [62,56; 

82,64]
59,41 [53,3; 

65,51] 0,029

ИА 1,34 [1,27; 1,41] 1,27 [1,2; 1,34] 0,154 1,4 [1,31; 1,48] 1,26 [1,14; 1,38] 0,062

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

Таблица 8.	 Динамика эхокардиографических показателей за три года наблюдения

Показатель
Первичное ЧКВ (n = 100) Спасительное ЧКВ (n = 100)

ТЭ+ (n = 50) ТЭ- (n = 50) ТЭ+ (n = 50) ТЭ- (n = 50)

∆ФВ, % 5,99 [3,77; 8,22] 3,76 [1,24; 6,29] 2,87 [1,11; 4,63] 3,2 [1,77; 4,63]

p от исх. 0,001 0,005 0,002 0,001

∆КДО, мл 2,62 [-4,8; 10,04] 12,15 [1,48; 22,83] 21,22 [10,71; 
31,73] 16,23 [1,15; 31,31]

p от исх. 0,477 0,027 0,001 0,015

∆КСО, мл 0,59 [-4; 5,18] 1,87 [-3,15; 6,89] 7,21 [1,66; 12,76] 5,38 [-6,37; 17,14]

p от исх. 0,795 0,454 0,012 0,359

∆ИА -0,16 [-0,21; -0,1] -0,06 [-0,11; 0] -0,03 [-0,07; 0,01] -0,07 [-0,2; -0,01]

p от исх. 0,001 0,062 0,117 0,067

Примечание: ФВ – фракция выброса; КДО – конечный диастолический объем; КСО – конечный систолический объем; 
ИА – индекс асинергии; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.
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Результаты трехлетнего наблюдения, полу-
ченные в  нашем исследовании, сопоставимы 
с  таковыми в  работе C. Adlbrecht с  соавт. [14]. За 
3 года наблюдения у 94 больных с ИМпST ФВ ЛЖ 
в группе ТЭ составила 50,6 ± 9,9% и в группе без 
ТЭ 49,6 ± 9,1%, p = 0,695. Разницы по КДО, КСО, 
КДР, КСР и степени митральной регургитации полу-
чено не было. Так же, как и в нашем исследовании, 
отмечалась исключительно тенденция в изменении 
показателей ремоделирования миокарда ЛЖ. По 
всей видимости, наибольшие изменения в ремоде-
лировании ЛЖ отмечаются в первый год после вме-
шательства. Стоит отметить, что анализа влияния 
мануальной тромбоэкстракции на  ремоделирова-
ние ЛЖ в  группе пациентов после спасительного 
ЧКВ в указанной работе также не проводилось. 

Особенностью нашего исследования является 
изучение влияния мануальной тромбоэкстракции 
на ремоделирование левого желудочка у больных 
после безуспешной тромболитической терапии. 
В доступной литературе мы не обнаружили ис-
следований, в  которых изучалась бы эффектив-
ность ТЭ у  больных с  ИМпST и  безуспешной ТЛТ. 
Возможно, это обусловлено тем, что проведение 
тромболитической терапии в  большинстве стран 
Европы и  Соединенных Штатах Америки не  ак-
туально в  связи с  широкой доступностью ангио-
графических лабораторий. Однако в  Российской 
Федерации тромболитическая терапия остается 
широкораспространенным способом восстановле-
ния коронарного кровотока у больных с ИМпST.

В группе сЧКВ влияние ТЭ на ремоделирование 
ЛЖ после ИМ оказалось обратным. При проведе-
нии ТЭ отмечалось снижение ФВ ЛЖ и увеличение 
КДО и КСО за год и три года наблюдения по срав-
нению с подгруппой ТЭ. Такие изменения ЭХО-КГ-
параметров свидетельствуют об отрицательном 
влиянии ТЭ на  ремоделирование в  группе сЧКВ. 
Это связано, по-видимому, с  тем, что попытка 
проведения аспирационного катетера через раз-
рыхленный и фрагментированный после ТЛТ тромб 
может привести к его дополнительной фрагмента-
ции с последующей дислокацией в дистальные сег-
менты и развитию синдрома no-reflow. Проведение 
баллонного катетера меньшего диаметра к  месту 

тромбоза коронарной артерии не вызывает такого 
механического воздействия на тромб.

Таким образом, результаты нашего исследова-
ния продемонстрировали, что у пациентов с ИМпST, 
которым проводились пЧКВ и  тромбоэкстракция, 
процессы ремоделирования ЛЖ (ФВ, КДО, КСО, 
ИА) протекают более благоприятно по  сравнению 
с  пЧКВ без тромбоэкстракции. При проведении 
спасительного ЧКВ, наоборот, выполнение ТЭ ассо-
циируется с менее благоприятными исходами. 

Ограничением нашего исследования является 
субъективность измерения эхокардиографических 
показателей, которые составили основу работы. Не-
смотря на то, что все измерения ЭХО-КГ-показателей 
проводились экспертом высокого уровня и  на 
ультразвуковом аппарате экспертного класса Vivid 
7 (GE Medical Systems), мы понимаем, что для 
снижения влияния субъективности целесообразно 
проведение измерений несколькими независимы-
ми экспертами.

Заключение

Согласно клиническим рекомендациям в насто-
ящее время на основании результатов исследований 
TASTE и  TOTAL рутинное применение мануальной 
ТЭ при проведении ЧКВ не рекомендуют. Несмотря 
на это, в указанных исследованиях были получены 
данные, демонстрирующие улучшение перфузии 
миокарда у  больных после проведения мануаль-
ной ТЭ. Это свидетельствует о том, что дальнейшее 
наблюдение позволит определить, у  каких групп 
больных проведение ТЭ может быть наиболее бла-
гоприятно при отдаленном наблюдении. 

Результаты нашего исследования и ряда других 
наблюдений, продемонстрировавших улучшение 
сократительной функции миокарда ЛЖ после 
ТЭ, говорят о  необходимости продолжить анализ 
эффективности ТЭ у больных с ОКС с подъемом ST 
в  направлении определения более четких показа-
ний к данной процедуре.
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Взаимосвязь полиморфизмов генов 
ace, adra2b, adrb1, mthfr и enos, 
ассоциированных с артериальной 
гипертензией, и нарушений 
липидного обмена
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3 Научно-исследовательский институт терапии и профилактической медицины, г. Новосибирск

Резюме
Цель: изучить ассоциации генов-кандидатов АГ ACE, ADRA2B, ADRB1, MTHFR и eNOS с наруше-
ниями липидного обмена среди коренного и некоренного населения Горной Шории. 
Материал и методы. Проведено клинико-эпидемиологическое исследование компактно проживающего 
населения в труднодоступных районах Горной Шории (п. Ортон, п. Усть-Кабырза Кемеровской области). 
Сплошным методом обследовано 1178 жителей указанных поселков, выборка состояла из  взрослого на-
селения (18 лет и старше). 
Результаты. Распространенность дислипидемии при обследовании населения Горной Шории составила 
64,8% среди коренного населения, 73,5% среди некоренного населения. Нарушения липидного обмена были 
выявлены реже в коренной этнической группе по сравнению с представителями некоренной национальности: 
гиперхолестеринемия – 59,4% против 66,4%, гипербетахолестеринемия – 54,1% против 64,0%, гипоаль-
фахолестеринемия – 23,4% против 40,1%, гипертриглицеридемия – 23,7% против 44,8% соответственно. 
Заключение. В когорте шорцев прогностически неблагоприятный генотип DD гена ADRA2B встре-
чался чаще и ассоциировался с  гипертриглицеридемией. Гиперхолестеринемия и  гипербетахолестеринемия 
взаимосвязаны с генотипом DD гена АСЕ. В когорте некоренного этноса прогностически неблагоприятные 
генотипы DD гена ACE, ТТ гена MTHFR встречались чаще и ассоциировались с гипоальфахолестерине-
мией. Гиперхолестеринемия, гипербетахолестеринемия и гипертриглицеридемия взаимосвязаны с генотипом 
DD гена ADRA2B.
Ключевые слова: дислипидемия, полиморфизм генов-кандидатов, ассоциации, шорцы, этнические 
группы.

Relationship of polymorphisms of ace, adra2b, adrb1 and enos genes associated with 
arterial hypertension and lipid metabolism disorders

Т. А. Mulerova1, 2, A. A. Кuzmina1, V. N. Maksimov3, М. I. Voevoda3, М. Y. Ogarkov1, 2

1 Research Institute for Complex Issues of  Cardiovascular Diseases, Kemerovo, Russia
2 Novokuznetsk State Institute of  Postgraduate Medicine Russian Federation Health Ministry, Novokuznetsk, 
Russia
3 Institution of  Internal and Preventive Medicine, Novosibirsk, Russia

Abstract
Purpose. To study the associations of  ACE, ADRA2B, ADRB1, MTHFR and eNOS candidate genes 
of  arterial hypertension with lipid metabolisms disorders among the indigenous and non-indigenous population of  
Mountain Shoria.
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Materials and methods. We conducted a clinical and epidemiological study of  the population who live 
compactly in the remote areas of  Mountain Shoria (Orton, Ust-Kabyrza villages of  the Kemerovo region). We 
examined 1178 inhabitants of  the indicated villages by a continuous method, the sampling consisted of  adult 
population (18 years and older).
Results. The prevalence of  dyslipidemia while examining the population of  Mountain Shoria was 64.8% among 
the indigenous population and 73.5% among non-indigenous population. Lipid metabolism disorders were detected 
less frequently in the indigenous ethnic group as compared to the representatives of  non-indigenous nationality: 
hypercholesterolemia – 59.4% vs 66.4%, hyperbetacholesterolemia – 54.1% vs 64.0%, hypoalphacholesterolemia 
– 23.4% vs 40.1%, hypertriglyceridemia – 23.7% vs 44.8% correspondingly.
Conclusion. In the cohort of  the Shors a prognostically unfavorable DD genotype of  ADRA2B gene was 
more frequent and was associated with hypertriglyceridemia. Hypercholesterolemia and hyperbetacholesterolemia are 
interconnected with DD genotype of  АСЕ gene. In the cohort of  non-indigenous ethnic group a prognostically 
unfavorable DD genotypes of  ACE gene, ТТ of  MTHFR gene were more frequent and were associated with 
hypoalphacholesterolemia. Hypercholesterolemia, hyperbetacholesterolemia and hypertriglyceridemia are interconnected 
with DD genotype of  ADRA2B gene.
Keywords: dyslipidemia, polymorphism of  candidate genes, associations, the Shors, ethnic groups.

Введение

Одним из наиболее значимых факторов риска, 
влияющих на развитие и прогрессирование сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ) во всем мире, 
является артериальная гипертензия (АГ) [1–3]. По 
данным недавно завершившегося эпидемиологи-
ческого исследования «Эпидемиология сердечно-
сосудистых заболеваний в  регионах Российской 
Федерации» (ЭССЕ-РФ), распространенность АГ 
в России составила 43,2%: 45,4% – среди мужчин 
и 41,6% – среди женщин [4, 5]. Переоценить роль 
повышенного уровня артериального давления 
как фактора риска развития сердечно-сосудистых 
событий, в  том числе фатальных, сложно – около 
7 млн смертей в год в Европе вызваны осложнени-
ями АГ [6]. 

Самым частым и опасным «спутником» АГ явля-
ется нарушение липидного состава крови, которое 
удается выявить у 40–85% больных с данным забо-
леванием [7, 8]. Частая взаимосвязь повышенного 
уровня артериального давления и  дислипидемии 
может быть связана как со случайным сочетанием 
этих широко распространенных факторов риска, так 
и с общими для обеих патологий метаболическими 
нарушениями, лежащими в  основе их развития. 
Вместе с  тем комбинация данных патологических 
процессов приводит к многократному возрастанию 
риска неблагоприятных сердечно-сосудистых со-
бытий. Так, риск развития ишемической болезни 
сердца (ИБС) и острого инфаркта миокарда у этих 
больных возрастает в 2–4 раза, острого нарушения 
мозгового кровообращения – в  4–6 раз и  смерт-
ности от ССЗ – в 2,3 раза [9]. 

Дислипидемия сопровождается увеличением 
концентрации атерогенных липопротеинов с боль-
шой молекулярной массой, что приводит к  по-
вышению вязкости плазмы, повышению общего 

периферического сопротивления и  поддерживает 
высокий уровень артериального давления [10]. 
У  большинства больных АГ нарушения липидного 
обмена характеризуются повышенным содержа-
нием в крови общего холестерина, липопротеинов 
низкой плотности и  триглицеридов и  снижением 
уровня холестерина липопротеинов высокой плот-
ности [11]. 

Несмотря на  наличие тесной взаимосвязи на-
рушений липидного обмена и АГ, молекулярно-ге-
нетические основы перечисленных патологических 
процессов остаются не вполне определенными. 
В  соответствии со сложившейся эпидемиологиче-
ской обстановкой по  АГ, наиболее перспективным 
направлением в решении комплекса превентивных, 
предиктивных и  лечебных задач является внедре-
ние в  практику профилактических обследований, 
включающих генетическое тестирование.

В последнее время активно изучается роль поли-
морфизма генов, кодирующих ферменты, гормоны 
и  рецепторы основных нейрогуморальных систем. 
Наиболее интересными в этом плане представляются 
гены, кодирующие компоненты ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы (ACE), гены ключевых 
симпатических рецепторов (ADRB1, ADRА2В), го-
моцистеинового обмена (MTHFR), эндотелиальной 
NO-синтетазы (e-NOS). Описан ряд полиморфизмов 
в  гене ACE, один из  них обусловлен присутствием 
(insertion) или отсутствием (deletion) элемента Alu 
размером 287 пар оснований в интроне 16. Лица, 
гомозиготные по  делеционному полиморфизму, 
имеют более высокий плазменный уровень ангиотен-
зинпревращающего фермента, высокую активность 
превращения ангиотензина I в ангиотензин II и раз-
рушения вазопротекторного пептида брадикинина. 
В связи с этим было высказано предположение, что 
аллель D является фактором риска АГ [12]. Первый 
из  изученных полиморфизмов генов ключевых 
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симпатических рецепторов, ADRB1, характеризует-
ся заменой серина (аллель А) на глицин (аллель G) 
в 49-м положении (Ser49Gly). Исследования in vitro 
показали, что гомозиготы по Ser (генотип АА) имеют 
более низкую функциональную активность адени-
латциклазы по  сравнению с  носителями генотипа 
G/G, но более чувствительны к  стимуляции адре-
налином. А/G-полиморфизм гена ADRB1 оказался 
ассоциирован с АГ и неблагоприятным коронарным 
прогнозом [13]. Ген ADRA2B расположен на  2-й 
хромосоме, не имеет интронов. Стимуляция α2В-
адренорецепторов приводит к  пресинаптическому 
торможению выделения норадреналина из  сим-
патических окончаний, подавлению липолиза 
в липоцитах, угнетению секреции инсулина, стиму-
ляции агрегации тромбоцитов и  сужению сосудов 
некоторых органов [14]. В патогенезе АГ важную 
роль играют биохимические процессы, которые 
представлены тремя основными метаболическими 
путями: белковым, углеводным и  липидным. При 
рассмотрении белкового обмена обращает на себя 
внимание полиморфизм гена фермента 5,10‑мети-
лентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR), имеющий 
важное значение в обмене гомоцистеина. Известны 
несколько путей участия гомоцистеина в поврежде-
нии эндотелия сосудов: усиливается пролиферация 
гладкомышечных клеток, в  мембранах клеток на-
капливаются липопротеины низкой и очень низкой 
плотности, снижается эластичность стенки сосудов. 
Миссенс-мутация С677Т, связанная с  замещением 
цитозина на  тимин в  положении 677, вызывает 
замену аланина на валин в каталитическом домене 
белка-фермента [15]. Ген e-NOS отвечает за синтез 
оксида азота (NO) эндотелием и является ключевым 
ферментом в  регуляции тонуса кровеносных со-
судов, в  работе гладкомышечной мускулатуры со-
судистой стенки и  процессов тромбообразования. 
Из многих описанных полиморфных маркеров дан-
ного гена к настоящему времени лучше всего изучен 
полиморфизм в интроне 4 (4b/4a-полиморфизм), 
который представляет собой тандемный повтор 
с изменяющимся числом копий (variable number of 
tandem repeats — VNTR). Полиморфизм количества 
повторов участка, состоящего из 27 п. н. в 4 интроне 
гена e-NOS, ассоциирован с  уменьшением уровня 
NO в  плазме крови. Это свидетельствует о  потен-
циальной роли генотипа 4a/4a как фактора риска 
развития атеросклеротических ССЗ [16].

Имеющаяся противоречивость данных об ас-
социации различных генотипов генов-кандидатов 
с факторами риска ССЗ, по-видимому, обусловлена 
тем, что значительная часть исследований прово-
дилась без учета национальной характеристики 
и  географического региона проживания [17, 18]. 
Именно поэтому на  когортах малочисленных ко-
ренных народов с их характерным укладом жизни 
перспективно изучать роль генетической регуля-
ции заболеваний сердечно-сосудистой системы 
и  их факторов риска и  возможности передачи 
из  поколения в  поколение геномных маркеров, 

реализация эффектов которых опосредована об-
разом жизни и влиянием окружающей среды. 

Цель исследования: изучить ассоциации ге-
нов-кандидатов АГ ACE, ADRA2B, ADRB1, MTHFR 
и  e-NOS с  нарушениями липидного обмена среди 
коренного и некоренного населения Горной Шории. 

Материал и методы

Проведено клинико-эпидемиологическое иссле-
дование компактно проживающего коренного на-
селения в труднодоступных районах Горной Шории 
(п. Ортон, п. Усть-Кабырза Кемеровской области). 
Данные регионы среднегорья расположены на юге 
Западной Сибири. Шорцы относятся к малочислен-
ным народам южно-сибирского типа монголоид-
ной расы [19]. Предки шорцев занимались охотой, 
рыболовством, подсобным скотоводством, при-
митивным ручным земледелием, собирательством. 

В местах компактного проживания малочислен-
ного народа обследовано 1178 человек [720  че-
ловек – представители коренной национальности 
(шорцы), 458 человек – представители некоренной 
национальности (90% из  них европеоиды)]. Вы-
борка состояла из взрослого населения, включая лиц 
18 лет и старше, из них 33,5% – мужчины, 66,5% – 
женщины. Исследование начиналось с  подписания 
информированного согласия. Средний возраст муж-
чин составил 47,8 ± 1,0 года у шорцев и 46,9 ± 1,5 
года у  некоренных жителей (р = 0,595); женщин  – 
48,5 ± 0,7 года  и  50,7 ± 0,9  года (р = 0,054) 
соответственно. 

Осмотры специалистов (кардиолога, эндокрино-
лога и терапевта) проходили в условиях экспедиции 
по  стандартным методикам (анкетирование, сбор 
жалоб, клинический осмотр) на  базе сельских 
фельдшерско-акушерских пунктов. Измерение 
артериального давления проводилось по  методике 
ВОЗ/РМОАГ (2010 г.). Диагноз «АГ» выставлялся 
в  соответствии с  рекомендациями ВНОК/РМОАГ 
(2010  г.): систолическое артериальное давление 
(САД) больше или равно 140 мм рт. ст., диасто-
лическое артериальное давление (ДАД) больше 
или равно 90 мм рт. ст., Кроме этого, диагноз «АГ» 
устанавливался независимо от  уровня АД на  фоне 
приема антигипертензивных препаратов.

Кровь для биохимических исследований брали 
из кубитальной вены утром натощак; ее центрифу-
гировали, сыворотку замораживали и хранили при 
отрицательной температуре. В лабораторию мате-
риал доставляли в  контейнерах с  жидким азотом, 
не допуская размораживания. Содержание общего 
холестерина (ОХС), холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ХС-ЛВП), триглицеридов (ТГ), 
холестерина липопротеинов низкой плотности 
(ХС-ЛНП) в  сыворотке крови оценивали с  по-
мощью стандартных тест-систем фирмы Thermo 
Fisher Sientific (Финляндия). Повышение уровня 
липидов оценивали в  соответствии с  европейски-
ми рекомендациями 2011 года [20]. О наличии 
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гиперхолестеринемии (ГХС) свидетельствовал 
уровень ОХС > 5,0 ммоль/л, гипербетахолестери-
немии  – уровень ХС-ЛНП – > 3,0 ммоль/л. Сни-
женным считался уровень ХС-ЛВП < 1,2 ммоль/л 
у женщин, < 1,0 ммоль/л у мужчин. Повышенным 
считался уровень ТГ > 1,7ммоль/л.

Выделение ДНК из крови проводилось методом 
фенол-хлороформной экстракции. Генотипирова-
ние выполняли на  базе Межинститутского сектора 
молекулярной эпидемиологии и эволюции человека 
(Институт цитологии и генетики и Научно-исследо-
вательский институт терапии и  профилактической 
медицины, г. Новосибирск). Полиморфизмы генов 
ACE (I/D, rs 4340), ADRB1 (с.145A>G, Ser49Gly, 
rs1801252) ADRA2B (I/D, rs 28365031), MTHFR 
(c.677С>Т, Ala222Val, rs1801133) и  e-NOS3 
(VNTR, 4b/4a) тестировали с помощью ПЦР по сле-
дующим методикам, описанным Snapir A. с  соавт. 
(2003), Lima J. J. с соавт. (2007) и Salimi S. с соавт. 
(2006) [21–23]. Генотипирование инсерционного 
полиморфизма гена АСЕ проводили через синтез 
соответствующего фрагмента ДНК гена АСЕ ме-
тодом ПЦР и  анализ длины продуктов. Структура 
праймеров: прямой – 5’-GCCCT-GCAGG-TGTCT-
GCAGC-ATGT-3’, обратный – 5’-GGATG-GCTCT-
CCCCG-CCTTG-TCTC-3’. Детекцию полиморфизма 
rs1801252 гена ADRB1 проводили с  помощью 
ПЦР с  последующим расщеплением ПЦР про-
дукта рестриктазой HaeIII. Структура праймеров: 
прямой  – 5-ctgct-ggtgc-ccgcg-tcgc-3, обратный 
– 5-atcac-cagca-cattg-cccgc-ca-3. Генотипирование 
делеционного полиморфизма гена ADRA2B прово-
дили через амплификацию соответствующего ло-
куса гена и анализ длины ПЦР продуктов. Структура 
праймеров: прямой – 5’-AGGGT-GTTTG-TGGGG-
CATCT-CC-3’, обратный – 5’-CAAGC-TGAGG-
CCGGA-GACAC-TG-3’. Детекцию полиморфизма 
C677T гена MTHFR проводили с  помощью ПЦР 
с  последующим расщеплением ПЦР продукта 
рестриктазой HinfI. Структура праймеров: пря-
мой – 5-TGAAGGAGAAGGTGTCTGCGGGA-3, 
обратный – 5-AGGACGGTGCGGTGAGAGTG-3. 
Для детекции полиморфизма (4b/4a) гена 
е-NOS использовали фланкирующие прайме-
ры: прямой – 5´-AGGCCCTATGGTAGTGCCTT-3´, 
обратный – 5´-TCTCTTAGTGCTGTGGTCAC-3´.

Статистическая обработка проводилась с  по-
мощью программы STATISTICA 6.1. При оценке 
статистической значимости различий качественных 
показателей строились таблицы сопряженности 
с  последующим расчетом критерия χ2 Пирсона. 
Статистически значимыми различия признавались 
при p < 0,05. При сравнении данных определяли 
отношение шансов (ОШ) и 95%-ный доверитель-
ный интервал (ДИ).

Результаты

Распространенность дислипидемии при об-
следовании населения Горной Шории составила 

64,8% среди коренного населения, 73,5% среди 
некоренного населения (р = 0,001). Нарушения 
липидного обмена в группе шорцев были выявлены 
статистически значимо реже по сравнению с груп-
пой некоренных представителей: повышенный уро-
вень ОХС (ГХС) – 59,4% против 66,4% (р = 0,03), 
повышенный уровень ХС-ЛНП (гипербетахолесте-
ринемия) – 54,1% против 64,0% (р = 0,0001), 
пониженный показатель ХС-ЛВП (гипоальфахоле-
стеринемия) – 23,4% против 40,1% (р = 0,0001), 
повышенная величина триглицеридов (гипер-
триглицеридемия (ГТГ)) – 23,7% против 44,8% 
(р = 0,008) соответственно. 

Распространенность генотипов генов-кандида-
тов АГ в  зависимости от  этнической принадлеж-
ности представлена в табл. 1. 

Установлены этнически обусловленные осо-
бенности средних значений OXC в  зависимости 
от  полиморфизма гена-кандидата АГ ADRA2B. 
В когорте шорцев средний уровень данного по-
казателя оказался статистически значимо ниже 
у носителей гомозиготного генотипа DD этого гена 
(5,31 ± 0,12  ммоль/л) по  сравнению с  когортой 
некоренной национальности (6,86 ± 0,20 ммоль/л, 
р = 0,04). Выявлена взаимосвязь ОХС в  коренной 
этнической группе с  полиморфизмом гена AСЕ, 
в группе некоренных представителей – с полимор-
физмом гена ADRA2B. Так, в когорте шорцев носи-
тели гомозиготного аллеля D гена AСЕ имели более 
высокие средние значения данного липидного 
показателя (5,75 ± 0,19  ммоль/л) по  сравнению 
с  носителями генотипа ID (5,25 ± 0,10  ммоль/л, 
р = 0,03). Средний уровень ОХС у  лиц с  гомози-
готным генотипом II составил 5,34 ± 0,09 ммоль/л 
и статистически значимо не различался со средними 
значениями обследованных с двумя предыдущими 
генотипами, р = 0,07 и  р = 0,51 соответственно. 
В когорте некоренного этноса проведенный анализ 
продемонстрировал более высокий уровень ОХС 
среди респондентов с гомозиготным генотипом DD 
гена ADRA2B (5,86 ± 0,20 ммоль/л), чем среди об-
следованных с генотипом ID (5,11 ± 0,21 ммоль/л, 
р = 0,025). Носители генотипа II по  данному 
липидному показателю (5,29 ± 0,17  ммоль/л) 
статистически значимо не различались с  носите-
лями двух других генотипов, р = 0,113 и р = 0,482 
соответственно.

Частота ГХС оказалась выше в  коренной этни-
ческой группе среди лиц с генотипом DD гена АСЕ 
(76,3%) по  сравнению с  представителями неко-
ренной национальности (47,1%, р = 0,01), и  на-
оборот, ниже среди носителей генотипа DD гена 
ADRA2В: 60,2% против 86,4% (р = 0,02). В когорте 
шорцев аллель D гена АСЕ ассоциировался с отно-
сительным риском развития ГХС. Отношение шан-
сов выявить данное нарушение липидного обмена 
среди респондентов с гомозиготным генотипом DD 
(76,3%) выше в 11,20 раза по сравнению с обсле-
дованными с  гомозиготным генотипом II (57,5%) 
и гетерозиготным генотипом ID (55,4%) [ОШ 95% 
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ДИ (2,62–47,70), р = 0,02]. У представителей не-
коренной национальности полиморфизм гена ACE 
не взаимосвязан с ГХС. Распространенность указан-
ного нарушения липидного обмена среди лиц с ге-
нотипом DD составила 47,1% [ОШ 95% ДИ 0,49 
(0,2–1,06), р = 0,07], среди лиц с  генотипом II  – 
67,4% [ОШ 95% ДИ 1,49 (0,71–3,11), р = 0,29], 
среди лиц с  генотипом ID – 62,7% [ОШ 95% ДИ 
1,56 (0,84–2,88), р = 0,59] соответственно. В ко-
горте некоренного этноса установлена ассоциация 
аллеля D гена ADRA2B с шансом развития ГХС. Риск 
выявить повышенный уровень ОХС в  5,11 раза 
выше среди носителей гомозиготного генотипа DD 
(86,4%) по  сравнению с  носителями двух других 
генотипов [ОШ 95% ДИ (1,44–18,13), р = 0,006]. 
Среди респондентов гетерозиготного генотипа 
ID (50,0%) было установлено снижение шанса 
развития данного нарушения липидного обмена 
[ОШ 95% ДИ 0,51 (0,26–0,99), р = 0,05]. Риск 
выявить ГХС среди лиц с гомозиготным генотипом 

II (59,7%) статистически был незначим [ОШ 95% 
ДИ 0,99 (0,52–1,90), р = 0,10]. У шорцев ассоци-
ативной связи между ГХС и полиморфизмом гена 
ADRA2В выявлено не было: 60,2% [ОШ 95% ДИ 
1,11 (0,68–1,80), р = 0,68], 59,6% [ОШ 95% ДИ 
1,10 (0,73–1,66), р = 0,65] и 54,7% [ОШ 95% ДИ 
0,81 (0,52–1,28), р = 0,37] соответственно.

Этнических особенностей средних значений 
ХС-ЛНП в  зависимости от  полиморфизма генов-
кандидатов АГ ACE, ADRA2B, ADRB1, MTHFR 
и  eNOS выявлено не было. Установлена связь 
данного показателя в  коренной этнической группе 
с полиморфизмом гена AСЕ, в группе некоренных 
представителей – с полиморфизмом гена ADRA2B. 
В популяции шорцев носители гомозиготного гено-
типа DD гена AСЕ имели более высокие средние зна-
чения ХС-ЛНП (3,66 ± 0,19 ммоль/л) по сравнению 
с носителями генотипа II и гетерозиготного генотипа 
ID (3,01 ± 0,09  ммоль/л и  3,19 ± 0,09  ммоль/л, 
р = 0,003 и  р = 0,03) соответственно. В когор-

Таблица 1.	 Распространенность генотипов генов-кандидатов АГ АСЕ, ADRB1, ADRA2B, MTHFR и eNOS 
в двух этнических группах

Генотипы
Некоренные жители Коренные жители

Р
Абс. % Абс. %

Ген АСЕ 168 100,0 397 100,0

II 46 27,4 177 44,6 0,0001

ID 87 51,8 180 45,3 0,161

DD 35 20,8 40 10,1 0,0006

Ген ADRB1 161 100,0 397 100,0

AA 115 71,4 207 52,1 0,0001

AG 42 26,1 153 38,5 0,005

GG 4 2,5 37 9,5 0,005

Ген ADRA2B 162 100,0 396 100,0

II 75 46,3 113 28,5 0,0001

ID 62 38,3 189 47,7 0,042

DD 25 15,4 94 23,8 0,030

Ген MTHFR 161 100,0 398 100,0

СС 96 59,6 304 76,4 0,0001

СТ 51 31,7 86 21,6 0,012

ТТ 14 8,7 8 2,0 0,0002

Ген eNOS 164 100,0 398 100,0

4b/4b 105 64,0 309 77,6 0,0009

4b/4a 49 29,9 84 21,1 0,026

4a/4a 10 6,1 5 1,3 0,001
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те некоренного этноса статистический анализ 
продемонстрировал более высокий уровень ХС-ЛНП 
среди респондентов с  генотипом DD гена ADRA2B 
(3,47 ± 0,15  ммоль/л), чем среди обследованных 
с  генотипом ID (2,82 ± 0,19  ммоль/л, р = 0,04). 
Носители генотипа II по данному липидному показа-
телю (3,19 ± 0,15 ммоль/л) статистически значимо 
не различались с носителями двух других генотипов, 
р = 0,35 и р = 0,10 соответственно.

Национальные особенности распространенно-
сти гипербетахолестеринемии установлены только 
для полиморфизма гена-кандидата АГ ADRA2B. 
В  группе респондентов коренной национальности 
частота данного нарушения липидного обмена 
(55,7%) оказалась ниже, чем в  группе обследо-
ванных некоренного этноса (85,7%, р = 0,04). 
В  когорте шорцев аллель D гена АСЕ ассоцииро-
вался с  относительным риском развития гипер-
бетахолестеринемии. Среди носителей генотипа 
DD доля лиц с  указанным состоянием составила 
81,5%, среди носителей генотипа ID – 42,9%, сре-
ди носителей генотипа II – 53,8% соответственно. 
Установлено, что гомозиготный генотип DD гена 
АСЕ увеличивал [ОШ 95% ДИ 4,65 (1,71–12,67), 
р = 0,001], а  генотип ID, наоборот, снижал [ОШ 
95% ДИ 0,53 (0,33–0,86), р = 0,01] отношение 
шансов развития гипербетахолестеринемии. 
Риск выявить данное нарушение липидного об-
мена среди лиц с  гомозиготным генотипом II 
статистически был незначим [ОШ 95% ДИ 1,16 
(0,72–1,86), р = 0,53]. У  представителей неко-
ренной национальности полиморфизм гена ACE 
не взаимосвязан с повышенным уровнем ХС-ЛНП. 
Распространенность указанного нарушения липид-
ного обмена среди лиц с  генотипом DD составила 
61,1% [ОШ 95% ДИ 1,09 (0,38–3,12), р = 0,87], 
среди лиц с  генотипом ID  – 58,8% [ОШ 95% ДИ 
0,95 (0,42–2,15), р = 0,91], среди лиц с  геноти-
пом II – 59,3% [ОШ 95% ДИ 0,99 (0,40–2,45), 
р = 0,99] соответственно. В когорте представителей 
некоренного этноса аллель D гена ADRA2B ассоци-
ировался с относительным риском развития гипер-
бетахолестеринемии. Отношение шансов выявить 
повышенный уровень ХС-ЛНП среди респондентов 
с  гомозиготным генотипом DD выше в  5,41 раза 
по  сравнению с  обследованными с  генотипами II 
и  ID [ОШ 95% ДИ (1,13–25,80), р = 0,02]. Среди 
носителей генотипа ID установлено снижение шан-
са развития данного нарушения липидного обмена, 
чем среди лиц с  двумя другими генотипами [ОШ 
95% ДИ 0,41 (0,17–0,98), р = 0,05]. Риск выявить 
гипербетахолестеринемию среди респондентов 
с  генотипом II статистически был незначим [ОШ 
95% ДИ 1,12 (0,49–2,57), р = 0,78]. У шорцев 
статистический анализ не выявил взаимосвязи гена 
ADRA2B с  повышением уровня ХС-ЛНП. Среди 
обследованных с  генотипом DD частота данного 
нарушения липидного обмена составила 55,7% 
[ОШ 95% ДИ 0,60 (0,29–1,21), р = 0,15], среди 
обследованных с генотипом ID – 52,7% [ОШ 95% 

ДИ 1,08 (0,67–1,73), р = 0,74], среди обследо-
ванных с генотипом II – 46,1% [ОШ 95% ДИ 0,73 
(0,43–1,24), р = 0,25] соответственно. 

Установлены этнически обусловленные особен-
ности средних значений ХС-ЛВП в  зависимости 
от  полиморфизма генов-кандидатов АГ ACE, 
ADRA2B, ADRB1, MTHFR и  eNOS. В группе ре-
спондентов коренной национальности средние 
величины данного показателя оказались выше, 
чем в  группе обследованных некоренного этноса 
(табл.  2). В  когорте шорцев статистически зна-
чимых ассоциаций уровня ХС-ЛВП с  генотипами 
перечисленных генов-кандидатов выявлено не 
было. В  когорте некоренных представителей 
указанный липидный показатель был взаимос-
вязан с  генотипами генов АСЕ и  MTHFR. Среди 
обследованных с гомозиготным генотипом DD гена 
АСЕ среднее значение ХС-ЛВП оказалось ниже 
(1,03 ± 0,10  ммоль/л), чем среди респондентов 
с генотипом ID (1,32 ± 0,05 ммоль/л, р = 0,006) и с 
генотипом II (1,27 ± 0,07 ммоль/л, р = 0,04). Ана-
логичная закономерность выявлена и  при оценке 
полиморфизма гена MTHFR: наименьшее значение 
данного липидного показателя оказалось среди 
носителей генотипа ТТ (0,90 ± 0,09  ммоль/л) 
по  сравнению с  носителями генотипа СТ 
(1,25 ± 0,07  ммоль/л, р = 0,016) и  генотипа СС 
(1,30 ± 0,05  ммоль/л, р = 0,004). Частота гипо-
альфахолестеринемии в  коренной этнической 
группе среди обследованных, имеющих генотипы 
DD гена АСЕ, АА гена ADRB1, ТТ и СТ гена MTHFR, 
4b/4b и 4b/4a гена eNOS была ниже по сравнению 
с  лицами некоренной национальности (табл.  3). 
Только в  когорте некоренного населения установ-
лена взаимосвязь между данным нарушением 
липидного обмена и  полиморфизмами генов АСЕ 
и MTHFR. Аллель D гена АСЕ и аллель Т гена MTHFR 
ассоциировались с  относительным риском раз-
вития гипоальфахолестеринемии. Отношение 
шансов выявить пониженный уровень ХС-ЛВП 
среди респондентов с гомозиготным генотипом DD 
гена АСЕ (61,1%) выше в 3,26 раза по сравнению 
с обследованными с генотипами ID и  II [ОШ 95% 
ДИ (1,13–9,44), р = 0,02]. Гетерозиготный генотип 
ID и гомозиготный генотип II данного гена не вза-
имосвязаны с  указанным нарушением липидного 
обмена: проценты больных среди лиц с  перечис-
ленными генотипами составили 32,0% [ОШ 95% 
ДИ 0,77 (0,34–1,75), р = 0,21] и 33,3% [ОШ 95% 
ДИ 0,75 (0,29–1,93), р = 0,56] соответственно. 
Риск развития гипоальфахолестеринемии выше 
в 15,14 раза среди обследованных с гомозиготным 
генотипом ТТ гена MTHFR (88,9%) по  сравнению 
с  лицами, имеющими два других генотипа [ОШ 
95% ДИ (1,80–127,26), р = 0,002]. Среди респон-
дентов гомозиготного генотипа СС (28,3%) было 
установлено снижение шанса развития данного 
нарушения липидного обмена [ОШ 95% ДИ 0,30 
(0,12–0,73), р = 0,007]. Риск выявить понижен-
ный уровень ХС-ЛВП среди лиц с гетерозиготным 
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генотипом СТ (46,4%) статистически был незначим 
[ОШ 95% ДИ 1,47 (0,60–3,63), р = 0,40].

Выявлены национально обусловленные осо-
бенности средних значений ТГ в  зависимости 
от  полиморфизма генов-кандидатов АГ ACE, 
ADRA2B, ADRB1, MTHFR и eNOS. В когорте шорцев 
средние величины данного показателя оказались 
ниже, чем в  когорте обследованных некоренного 
этноса (табл.  4). В коренной этнической группе 
статистически значимых ассоциаций уровня ТГ 
с  генотипами перечисленных генов-кандидатов 
выявлено не было. В когорте некоренных пред-
ставителей указанный липидный показатель был 
взаимосвязан с  генотипами генов АСЕ и  ADRA2B. 
Так, носители гомозиготного аллеля D гена AСЕ 
имели более высокие средние значения ТГ 
(2,40 ± 0,39 ммоль/л) по сравнению с носителями 
генотипа ID (1,77 ± 0,11 ммоль/л, р = 0,03) и гено-

типа II (1,77 ± 0,18  ммоль/л, р = 0,05). Статисти-
ческий анализ продемонстрировал более высокий 
уровень ТГ среди респондентов с  гомозиготным 
генотипом DD гена ADRA2B (2,46 ± 0,29 ммоль/л), 
чем среди обследованных с  гомозиготным 
генотипом II (1,67 ± 0,11  ммоль/л, р = 0,03). 
Носители генотипа ID по  данному липидному по-
казателю (2,06 ± 0,24  ммоль/л) статистически 
значимо не различались с носителями двух других 
генотипов, р = 0,271 и р = 0,12 соответственно.

Распространенность ГТГ в  коренной этнической 
группе была ниже по сравнению с лицами некорен-
ной национальности (табл. 5). 

Независимо от  национальной принадлежности 
аллель D гена АDRA2B ассоциировался с  риском 
развития ГТГ. Отношение шансов выявить данное 
нарушение липидного обмена среди носителей 
генотипа DD выше в  1,65 раза в  когорте шорцев 

Таблица 2.	 Средние значения ХС-ЛВП в зависимости от генотипов генов-кандидатов АГ АСЕ, ADRB1, 
ADRA2B, MTHFR и eNOS в двух этнических группах

Генотипы

Некоренные жители Коренные жители
Р (между 

этносами)Средние 
значения ИК, 
кг/м2

Р (между 
генотипами)

Средние 
значения ИК, 

кг/м2

Р (между 
генотипами)

Ген АСЕ

II 1,27 ± 0,07 0,568
0,040

1,44 ± 0,04 0,991
0,532

0,054

ID 1,32 ± 0,05 1,44 ± 0,05 0,129
0,006 0,541DD 1,03 ± 0,10 1,51 ± 0,08 0,0007

Ген АСЕ

II 1,27 ± 0,07 0,568

0,040

1,44 ± 0,04 0,991

0,532

0,054

ID 1,32 ± 0,05 1,44 ± 0,05 0,129
0,006 0,541

DD 1,03 ± 0,10 1,51 ± 0,08 0,0007

Ген ADRA2B

II 1,26 ± 0,06 0,995

0,536

1,39 ± 0,05 0,065

0,871

0,101

ID 1,26 ± 0,08 1,52 ± 0,05 0,012
0,555 0,106

DD 1,18 ± 0,11 1,40 ± 0,04 0,062

Ген MTHFR

СС 1,30 ± 0,05 0,582

0,004

1,45 ± 0,03 0,859

0,349

0,049

СТ 1,25 ± 0,07 1,46 ± 0,06 0,035
0,016 0,373

ТТ 0,90 ± 0,09 1,77 ± 0,70 0,027

Ген eNOS

4b/4b 1,24 ± 0,05 0,885

0,354

1,43 ± 0,03 0,279

0,092

0,006

4b/4a 1,22 ± 0,07 1,51 ± 0,06 0,007
0,340 0,185

4a/4a 1,38 ± 0,12 1,84 ± 0,40 0,201

Примечание: ИК – индекс Кетле.
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(33,0%) [ОШ 95% ДИ (1,01–2,79), р = 0,06] 
и в 2,73 раза в когорте некоренного этноса (68,2%) 
[ОШ 95% ДИ (1,04–7,14), р = 0,04] по сравнению 
с обследованными с генотипами II и ID. Гетерозигот-
ный генотип ID и гомозиготный генотип II данного 
гена в  двух этнических группах не взаимосвязаны 
с  указанным нарушением липидного обмена: 
среди представителей коренного этноса проценты 
больных среди лиц с перечисленными генотипами 
составили 21,4% [ОШ 95% ДИ 0,66 (0,41–1,07), 
р = 0,10] и 25,5% [ОШ 95% ДИ 1,01 (0,60–1,70), 
р = 0,96], среди представителей некоренного 
этноса – 46,7% [ОШ 95% ДИ 0,95 (0,49–1,82), 
р = 0,88] и 41,7% [ОШ 95% ДИ 0,66 (0,35–1,25), 
р = 0,18] соответственно. В когорте некоренной на-
циональности риск развития ГТГ выше в 1,95 раза 
среди обследованных с  гомозиготным генотипом 
СС гена MTHFR (53,9%) по  сравнению с  лицами, 

имеющими два других генотипа [ОШ 95% ДИ 
1,95 (1,01–3,76), р = 0,05]. Среди респонден-
тов гетерозиготного генотипа СТ (34,0%) было 
установлено снижение шанса развития повышен-
ного уровня ТГ [ОШ 95% ДИ 0,45 (0,22–0,91), 
р = 0,02]. Носители гомозиготного генотипа ТТ не 
оказывали влияния на  риск развития данного на-
рушения липидного обмена: 50,0% [ОШ 95% ДИ 
1,14 (0,38–3,42), р = 0,82] соответственно. У шор-
цев статистический анализ не выявил взаимосвязи 
гена MTHFR с  повышением уровня ТГ. Среди об-
следованных с генотипом СС частота ГТГ составила 
25,9% [ОШ 95% ДИ 1,17 (0,66–2,06), р = 0,59], 
среди обследованных с  генотипом СТ – 23,5% 
[ОШ 95% ДИ 0,89 (0,50–1,58), р = 0,68], среди 
обследованных с генотипом ТТ – 16,7% [ОШ 95% 
ДИ 0,59 (0,07–5,11), р = 0,63] соответственно. 

Таблица 3.	 Распространенность гипоальфахолестеринемии в зависимости от генотипов генов-кандида-
тов АГ АСЕ, ADRB1, ADRA2B, MTHFR и eNOS в двух этнических группах

Генотипы
Некоренные жители Коренные жители

Р
Абс. % Р ОШ 95% ДИ Абс. % Р ОШ 95% ДИ

Ген АСЕ

II 9 33,3 0,564 0,75 0,29–1,93 27 20,4 0,273 0,73 0,41–1,28 0,145

ID 16 32,0 0,212 0,77 0,34–1,75 31 26,1 0,363 1,29 0,74–2,26 0,431

DD 11 61,1 0,024 3,26 1,13–9,44 7 25,9 0,742 1,16 0,46–2,89 0,018

Ген ADRB1

AA 26 40,0 0,892 1,06 0,41–2,71 38 26,4 0,232 1,40 0,80–2,46 0,048

AG 8 36,4 0,725 0,83 0,31–2,25 19 17,9 0,087 0,59 0,32–1,08 0,054

GG 2 50,0 0,662 1,55 0,20–11,6 8 29,6 0,426 1,42 0,59–3,42 0,416

Ген ADRA2B

II 18 40,9 0,799 1,11 0,48–2,58 20 26,3 0,491 1,23 0,67–2,27 0,098

ID 11 33,3 0,359 0,66 0,27–1,60 26 19,8 0,178 0,67 0,38–1,19 0,098

DD 7 50,0 0,385 1,65 0,52–5,19 19 27,1 0,401 1,30 0,70–2,42 0,091

Ген MTHFR

СС 15 28,3 0,007 0,30 0,12–0,73 50 23,4 0,990 0,96 0,51–1,95 0,453

СТ 13 46,4 0,403 1,47 0,60–3,63 15 24,2 0,864 1,06 0,55–2,05 0,035

ТТ 8 88,9 0,002 15,1 1,80–127 0 0 0,433 0,011

Ген eNOS

43,1 0,308 1,58 0,65-
3,84 56 25,5 0,099 1,89 0,87–

4,10 0,009 0,67–2,27 0,098

37,0 0,791 0,88 0,34-
2,22 9 16,4 0,175 0,58 0,27–

1,27 0,038 0,38–1,19 0,098

14,3 0,161 0,23 0,02-
2,06 0 0 0,267 0,428 0,70–2,42 0,091
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Обсуждение 

В настоящее время во всем мире проводятся 
генетические эпидемиологические исследования, 
включающие до  нескольких тысяч человек, из-
учающие закономерности распространения ССЗ 
в популяциях и семьях, а также анализ полимор-
физма и уровня экспрессии генов, ответственных 
за  развитие основных факторов риска. В нашем 
исследовании получены данные о  распростра-
ненности нарушений липидного обмена в  двух 
этнических группах Горной Шории с  учетом по-
лиморфизма генов-кандидатов АГ.

Эпидемиологическое исследование среди насе-
ления Горной Шории установило взаимосвязь гено-
типа DD гена АСЕ с ГХС и гипербетахолестеринемией 
в  группе шорцев, с  гипоальфахолестеринемией 

в  группе некоренного населения. Положительная 
ассоциативная связь между данными нарушения-
ми липидного обмена и полиморфизмом гена АСЕ 
была установлена при обследовании населения 
Японии: гомозиготный генотип DD данного гена 
чаще выявлялся у лиц с повышенным уровнем ОХС, 
увеличивающим риск развития ИБС [24]. В лите-
ратуре известно много работ, демонстрирующих 
аналогичные результаты: носительство мутантного 
генотипа DD гена АСЕ ассоциировано с развитием 
ГХС и  гипербетахолестеринемии и  выступает 
в  качестве маркера более тяжелого течения ИБС 
[25–27]. Противоположные данные были получе-
ны при обследовании мексиканских женщин: лица 
с гомозиготным генотипом II в 3 раза чаще имели 
высокие уровни ХС-ЛНП и в 2 раза чаще понижен-
ные уровни ХС-ЛВП, чем носители гетерозиготно-
го генотипа ID [28]. Многие эпидемиологические 

Таблица 4.	 Средние значения ТГ в зависимости от генотипов генов-кандидатов АГ АСЕ, ADRB1, ADRA2B, 
MTHFR и eNOS в двух этнических группах

Генотипы

Некоренные жители Коренные жители
Р (между 

этносами)Средние 
значения ИК, 

кг/м2

Р (между 
генотипами)

Средние 
значения ИК, 

кг/м2

Р (между 
генотипами)

Ген АСЕ

II 1,77 ± 0,18 0,994
0,053

1,37 ± 0,07 0,105
0,484

0,013

ID 1,77 ± 0,11 1,55 ± 0,09 0,146
0,030 0,774DD 2,40 ± 0,39 1,50 ± 0,15 0,028

Ген ADRB1

AA 1,92 ± 0,15 0,978

0,370

1,45 ± 0,07 0,903

0,457

0,002

AG 1,91 ± 0,17 1,46 ± 0,08 0,014
0,389 0,513

GG 1,27 ± 0,49 1,59 ± 0,19 0,577

Ген ADRA2B

II 1,67 ± 0,11 0,117

0,025

1,54 ± 0,12 0,159

0,772

0,450

ID 2,06 ± 0,24 1,36 ± 0,07 0,0001
0,271 0,099

DD 2,46 ± 0,29 1,59 ± 0,12 0,002

Ген MTHFR

СС 2,07 ± 0,18 0,101

0,725

1,48 ± 0,06 0,475

0,392

0,0001

СТ 1,66 ± 0,14 1,39 ± 0,10 0,105
0,530 0,295

ТТ 1,93 ± 0,16 1,85 ± 0,82 0,884

Ген eNOS

4b/4b 1,88 ± 0,16 0,509

0,738

1,52 ± 0,03 0,082

0,057

0,013

4b/4a 2,05 ± 0,17 1,30 ± 0,09 0,0001
0,522 0,164

4a/4a 1,71 ± 0,51 0,64 ± 0,10 0,154

Примечание: ИК – индекс Кетле.
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Таблица 5.	 Распространенность гипоальфахолестеринемии в зависимости от генотипов генов-кандида-
тов АГ АСЕ, ADRB1, ADRA2B, MTHFR и eNOS в двух этнических группах

Генотипы
Некоренные жители Коренные жители

Р
Абс. % Р ОШ 95% ДИ Абс. % Р ОШ 95% ДИ

Ген АСЕ

II 17 39,5 0,348 0,71 0,34–1,44 37 22,2 0,223 0,74 0,46–1,19 0,020

ID 38 45,8 0,967 1,01 0,54–1,88 45 26,8 0,523 1,16 0,23–1,86 0,003

DD 18 52,9 0,334 1,45 0,67–3,10 12 31,6 0,339 1,42 0,68–2,94 0,066

Ген ADRB1

AA 52 48,2 0,503 1,27 0,62–2,56 47 24,2 0,629 0,89 0,55–1,42 0,0001

AG 18 43,9 0,707 0,87 0,42–1,78 36 25,0 0,924 0,97 0,60–1,58 0,019

GG 1 25,0 0,384 0,37 0,03–3,69 11 32,3 0,319 1,46 0,68–3,14 0,765

Ген ADRA2B

II 30 41,7 0,182 0,66 0,35–1,25 27 25,5 0,955 1,01 0,60–1,70 0,023

ID 28 46,7 0,884 0,95 0,49–1,82 38 21,4 0,096 0,66 0,41–1,07 0,0002

DD 15 68,2 0,035 2,73 1,04–7,14 29 33,0 0,058 1,65 1,01–2,79 0,003

Ген MTHFR

СС 48 53,9 0,045 1,95 1,01–3,76 74 25,9 0,587 1,17 0,66–2,06 0,0001

СТ 17 34,0 0,024 0,45 0,22–0,91 19 23,5 0,683 0,89 0,50–1,58 0,189

ТТ 7 50,0 0,817 1,14 0,38–3,42 1 16,7 0,627 0,59 0,07–5,11 0,163

Ген eNOS

4b/4b 43 43,4 0,369 0,74 0,38–1,42 79 27,4 0,061 1,78 0,96–3,30 0,003

4b/4a 26 54,2 0,181 1,59 0,80–3,15 15 18,5 0,121 0,61 0,33–1,14 0,0001

4a/4a 3 33,3 0,427 0,56 0,13–2,34 0 0 0,192 0,145

исследования не установили ассоциации по-
лиморфизма гена АСЕ с нарушениями липидного 
обмена [29–31].

При проведении эпидемиологического ис-
следования среди населения Горной Шории ге-
нотип DD гена ADRA2B являлся диагностическим 
маркером генетической предрасположенности 
к  ГТГ в когорте шорцев, к  ГХС, гипербетахолесте-
ринемии и  ГТГ в  когорте некоренного населения. 
В работе O. Ukkola и соавт. (2000 г.) [32] была уста-
новлена ассоциация полиморфизма гена ADRA2B 
с  уровнем ОХС и  ХС-ЛНП плазмы крови. Однако 
не во всех работах была найдена связь между I/D-
полиморфизмом данного гена и риском развития 
метаболических нарушений [33].

Исследования Y. Wang и соавт. (2015 г.) выяви-
ли более высокие шансы развития повышенного 
уровня ОХС и  ХС-ЛНП среди носителей генотипа 
ТТ гена MTHFR в китайской популяции [34]. Работа 

JT. Real и  соавт. (2009 г.) продемонстрировала 
ассоциацию генотипа ТТ с  пониженным уровнем 
ХС-ЛВП [35], L. Huang и соавт. (2008 г.) – с повы-
шенным уровнем ТГ [36]. Ассоциация генотипа ТТ 
с ГТГ была установлена также у населения Греции 
[37]. В нашем исследовании мутантный генотип 
взаимосвязан с гипоальфахолестеринемией, а го-
мозиготный генотип СС с ГТГ в группе некоренного 
населения. В то же время существуют работы, ко-
торые отрицают взаимосвязь полиморфизма гена 
MTHFR с  различными нарушениями липидного 
обмена [38, 39]. 

Заключение

Нарушения липидного обмена были выявлены 
реже в коренной этнической группе по сравнению 
с представителями некоренной национальности.

В когорте шорцев прогностически неблагопри-
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Разработка калькулятора для 
лабораторной диагностики риска 
развития коронарного атеросклероза
Е. В. Каштанова1, 2, Я. В. Полонская1, И. Н. Яковина2, Н. А. Баннова2, Ю. И. Рагино1 
1 Научно-исследовательский институт терапии и профилактической медицины, Новосибирск
2 Новосибирский государственный технический университет, Новосибирск

Абстракт
Целью данного исследования было разработать калькулятор для лабораторной диагностики риска развития 
коронарного атеросклероза и  ишемической болезни сердца (ИБС), включающий значимые биохимические 
показатели, характеризующие основные патогенетические звенья коронарного атеросклероза. 
Материалы и методы. В исследование было включено 288 мужчин с ишемической болезнью сердца (из 
них 200 с ИБС на фоне коронарного атеросклероза, верифицированного данными коронароангиографии) 
и 312 мужчин без ИБС. У всех пациентов определяли биохимические показатели. Оценка риска развития 
коронарного атеросклероза проводилась с использованием логико-математического метода.
Результаты. В основу логико-математической модели положен ранее разработанный нами лабораторно-
диагностический комплекс, в который вошли следующие показатели: исходный уровень продуктов перекисного 
окисления липидов в липопротеинах низкой плотности (ЛНП), резистентность ЛНП к окислению, кон-
центрации в крови базального инсулина, С-реактивного белка, апопротеина (апо) А1 и апоВ, триглицеридов 
и  холестерина липопротеинов высокой плотности. Для полученной обобщенной модели выполнялись ее 
тестирование на реальных данных и оценка, предполагающая расчет характеристик диагностической точ-
ности, специфичности и чувствительности. 
Заключение. Данная модель представляет собой универсальную схему обработки лабораторных по-
казателей, которая учитывает специфику разнородных диагностических данных и позволяет упростить 
процедуру анализа значений диагностических признаков.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца; риск; коронарный атеросклероз; лабораторная 
диагностика.
Список сокращений: апо – апопротеин, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ЛВП-ХС – холестерин 
липопротеинов высокой плотности, ЛНП – липопротеины низкой плотности, ПОЛ – перекисное окисле-
ние липидов, СРБ – С-реактивный белок, ТГ – триглицериды.

Development of a calculator for laboratory diagnosis of the risk assessment of coronary 
atherosclerosis

E. V. Kashtanova1, 2, Ya V. Polonskaya1, I. N. Yakovina2, N. A. Bannova2, Yu. I. Ragino1 
1 Scientific Institution of  Internal and Preventive Medicine, Novosibirsk, Russia
2 Novosibirsk state technical University, Novosibirsk, Russia

Summary
The aim of  this study was to develop a calculator for the laboratory diagnostics of  risk of  development of  
coronary atherosclerosis and ischemic heart disease including relevant biochemical parameters, characterizing the basic 
pathogenetic links of  coronary atherosclerosis.
Materials and methods. The study included 288 men with coronary heart disease (200 diagnosis of  coronary 
artery disease was verified by coronary angiography data) and 312 men without coronary artery disease. All patients 
were determined biochemical parameters. Risk assessment of  coronary atherosclerosis was performed using the logical-
mathematical method.
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Results. The basis of  the logical-mathematical model is based on the previously developed laboratory-diagnostic 
complex, which included the following parameters: initial level of  POL products in LDL, LDL resistance to 
oxidation, blood concentration of  basal insulin, hsCRP, аpоА1 and apoВ, TG and HDL-cholesterol. For the 
resulting generalized model performed its testing on real data and assessment, involving the calculation of  the 
characteristics of  diagnostic accuracy, specificity and sensitivity.
Conclusion. This model represents a generic pattern processing laboratory parameters, which takes into account 
the specificity of  the heterogeneous diagnostic data and simplify analysis of  values of  diagnostic features.
Keywords: coronary heart disease; risk; coronary atherosclerosis; laboratory diagnosis.
List of abbreviations. Apo – apoprotein, CHD – coronary heart disease, CH-HDL – cholesterol high 
density lipoprotein, LDL – low-density lipoproteins, POL – lipid peroxidation, CRP – C-reactive protein, 
TG – triglycerides.

Введение

Коронарный атеросклероз является патоморфо-
логической основой ишемической болезни сердца 
(ИБС), распространенность и смертность от ослож-
нений которой остаются крайне высокими в России, 
в  частности в  Сибири [1; 2]. Одним из  основных 
направлений в профилактике ИБС является совер-
шенствование методов для раннего выявления лиц 
высокого сердечно-сосудистого риска, в том числе 
и с бессимптомными формами коронарного атеро-
склероза, с  целью проведения профилактических 
мероприятий, направленных на  предупреждение 
прогрессирования заболевания. 

В последние годы во многих зарубежных 
и  российских публикациях подчеркиваются ком-
плексный характер и  большое значение таких 
звеньев атерогенеза, как дислипопротеинемия, 
воспаление, окисление, дисфункция эндотелия 
и др. [3; 4; 5]. Показано, что не только гиперхоле-
стеринемия, преимущественно за  счет повышен-
ного уровня холестерина липопротеинов низкой 
плотности, но и  гипертриглицеридемия, а также 
сниженный уровень холестерина липопротеинов 
высокой плотности играют важную роль в развитии 
ИБС и  независимо ассоциируются с  коронарным 
атеросклерозом.

Результаты представленных нами исследований 
показывают значимую роль в диагностике факторов 
риска развития ИБС и  коронарного атеросклероза 
не только липидных, воспалительных и метаболи-
ческих биомаркеров, но и показателей, характери-
зующих окислительные изменения липопротеинов 
низкой плотности [6; 7; 8].

Применяемые в  настоящее время шкалы для 
стратификации коронарного риска не учитывают 
основные патогенетические механизмы, связыва-
ющие окислительные изменения липопротеинов 
с сердечно-сосудистыми осложнениями.

На сегодняшней день лабораторной диагности-
ки коронарного атеросклероза практически не су-
ществует. Но исследования в этой области активно 
проводятся во многих странах.

Целью данного исследования было разработать 
калькулятор для лабораторной диагностики риска 
развития коронарного атеросклероза и ИБС, вклю-
чающий значимые биохимические показатели, ха-
рактеризующие основные патогенетические звенья 
коронарного атеросклероза. 

Материал и методы исследования

В исследование было включено 600 мужчин. 
Первую группу обследованных составили пациенты 
с  ишемической болезнью сердца: а) 200  муж
чин в  возрасте от  38 до  70 лет с  ИБС на  фоне 
коронарного атеросклероза, верифицированного 
данными коронароангиографии; б) 88 мужчин 
с  ИБС, верифицированной стандартизованными 
валидизированными международными эпиде-
миологическими критериями (кардиологический 
опросник Роуз) и  клинико-функциональным 
(запись ЭКГ с  расшифровкой по  Миннесотскому-
коду) критерием. Вторую группу обследованных 
составили 312 мужчин 47–73 лет популяционной 
выборки Октябрьского района г. Новосибирска без 
ишемической болезни сердца. В программу обсле-
дования входили: демографические и социальные 
данные, опрос о привычке курения и употреблении 
алкоголя, диетологический опрос, история хрони-
ческих заболеваний и употребления медикаментов, 
кардиологический опрос по  Роуз, антропометрия, 
3-кратное измерение артериального давления, 
спирометрия, запись электрокардиограммы с рас-
шифровкой по Миннесотскому коду.

У всех пациентов кровь для биохимического ис-
следования брали утром натощак из локтевой вены 
не ранее чем через 12 часов после последнего при-
ема пищи. Содержание общего холестерина (ХС), 
триглицеридов (ТГ), ХС липопротеинов высокой 
плотности (ЛВП-ХС) и глюкозы в сыворотке крови 
определяли ферментативными методами с исполь-
зованием стандартных реактивов Biocon Fluitest 
на биохимическом анализаторе «Фотометр 5010+». 
Показатель ХС липопротеинов низкой плотности 
(ЛНП-ХС) рассчитывался по формуле Фридвальда. 
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Уровни апопротеина А1 (апоА1) и апоВ измеряли 
иммунотурбидиметрическим методом с  исполь-
зованием реактивов DiaSys (Германия). Методами 
иммуноферментного анализа с  использованием 
стандартных тест-систем ELISAs определяли в  сы-
воротке крови уровни С-реактивного белка (вчСРБ) 
(тест-системы Biomerica), базального иммуно-
реактивного инсулина (тест-системы Axis-Shield) 
на  иммуноферментном анализаторе Multiscan 
EX (Финляндия). Окислительную резистентность 
ЛНП in vitro оценивали оригинальным способом, 
разработанным в  ФГБУ «НИИ терапии и  профи-
лактической медицины» СО РАМН (Рагино Ю. И., 
Душкин М. И., 1998). Определение концентрации 
α-токоферола в  ЛНП проводили по  собственному 
способу (Рагино Ю. И., Душкин М. И., Каштано-
ва  Е. В., 2001). Определение окислительной мо-
дификации аполипопротеинов ЛНП (ок-апоЛНП) 
проводили спектрофотометрическим методом 
(Рагино Ю.И. и соавт., 2007).

Статистическую обработку результатов прово-
дили в  лицензионной версии программ SPSS for 
Windows (версия 10.05) с  оценкой для каждой 
переменной среднего значения (М), стандартного 
отклонения (σ), стандартной ошибки средней 
(m), минимального и  максимального значений, 
перцентилей от 5% до 95%, а также в программах 
STATISTICA и Microsoft Excel. В статистическом ана-
лизе использовали методы экспертного оценивания 
(метод Дельфи) и логико-математические методы 
для получения формализованного представления 
деревьев решений. 

Результаты

Оценка риска развития коронарного атеро-
склероза проводилась с  использованием логико- 
математической модели, которая объединила в себе 
наиболее информативные окислительные, липидно-
липопротеиновые, воспалительные и  метабо-
лические биохимические показатели, характери-
зующие основные патогенетические звенья коро-
нарного атеросклероза.

Проведенные нами ранние исследования 
показали значимые отличия некоторых биохими-
ческих показателей у  пациентов с  ишемической 
болезнью сердца (коронарным атеросклерозом) 
и пациентов без ИБС [9]. Так, при исследовании ли-
пидно-липопротеиновых показателей у  пациентов 
с ишемической болезнью сердца и без ИБС нами не 
было выявлено статистически значимых различий 
в уровнях общего ХС и ЛНП-ХС. С другой стороны, 
показатель ЛВП-ХС был ниже в 1,6 раза, а ТГ – выше 
в 1,4 раза у лиц с ИБС в сравнении с популяционной 
группой без ИБС (p< 0,05). При ИБС концентрация 
в крови апоА1 была ниже в 1,3 раза, а апоВ – выше 
в 1,35 раза в сравнении с популяционной группой 
лиц без ИБС (p < 0,05). Также у  пациентов с  ИБС 
и  коронарным атеросклерозом значительно выше 
уровень СРБ (в 5,1 раза).

При исследовании окислительно-антиокси-
дантных показателей нами не было отмечено стати-
стически значимых различий в содержании в ЛНП 
α-токоферола и окислительно модифицированных 
аполипопротеинов между группой пациентов с ИБС 
и популяционной группой мужчин без ИБС. Пока-
затель исходного уровня продуктов ПОЛ в ЛНП был 
в 2 раза выше, а резистентность ЛНП к окислению – 
в 1,3 раза ниже у лиц с ИБС и коронарным атеро-
склерозом в  сравнении с  популяционной группой 
мужчин без ИБС (p < 0,05).

У всех мужчин также исследовались биомарке-
ры углеводного обмена – уровни в крови глюкозы 
и базального инсулина. По уровню глюкозы плазмы 
между обследуемыми двумя группами мужчин 
различий не было обнаружено. Концентрация же 
базального инсулина у  мужчин с  ИБС и  коронар-
ным атеросклерозом оказалась выше в  1,3 раза, 
чем в  популяционной выборке мужчин без ИБС 
(p < 0,05).

Таким образом, у  пациентов с  ИБС и  коронар-
ным атеросклерозом в сравнении с популяционной 
выборкой без ИБС из  исследуемого комплекса 
липидно-липопротеиновых, углеводных, воспа-
лительных и окислительных биомаркеров в крови 
оказались повышенными ТГ, апоВ, вчСРБ, базаль-
ный инсулин и  исходный уровень продуктов ПОЛ 
в  ЛНП и  сниженными – ЛВП-ХС, апоА1 и  рези-
стентность ЛНП к окислению.

На следующем этапе статистической обработки 
результатов были применены корреляционный 
и  ассоциативный (в модели GLM) анализы связи 
исследуемых биомаркеров между собой, с  нали-
чием у мужчин ИБС и коронарного атеросклероза. 
Значимые корреляционные связи (p < 0,01) факта 
наличия у  мужчин ИБС и  коронарного атероскле-
роза были выявлены с  8 из  13 исследованных 
нами биомаркеров, а именно с исходным уровнем 
продуктов ПОЛ в  ЛНП, резистентностью ЛНП 
к окислению, концентрациями в крови базального 
инсулина, вчСРБ, апоА1 и апоВ, ТГ и ЛВП-ХС. 

Достоверность корреляционных связей под-
твердили выявленные в  модели GLM значимые 
(p < 0,001) ассоциации указанных биомаркеров 
(в модели – независимые определяющие пере-
менные) с фактом наличия ИБС и коронарного ате-
росклероза (в модели – зависимая переменная): 
стандартизованные коэффициенты В для исход-
ного уровня продуктов ПОЛ в ЛНП, резистентности 
ЛНП к  окислению, базального инсулина, вчСРБ, 
апоА1 и  апоВ, ТГ и  ЛВП-ХС были равны 0,347; 
0,329; 0,489; 0,622; 0,529; 0,251; 0,319 и 0,343 
соответственно.

Наконец, оценка относительного риска ИБС и ко-
ронарного атеросклероза в таблицах сопряженно-
сти показала отношение шансов (ОШ) для уровня 
в крови базального инсулина >15 мкМЕ/мл = 4,5 
(95% доверительный интервал, ДИ, 1,1–12,6), 
для уровня вчСРБ > 2 мг/л = 6,2 (ДИ 2,1–16,3), для 
уровня апоА1 < 110 мг/дл = 5,2 (ДИ 1,0–13,8), 
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для уровня апоВ >155 мг/дл = 4,1 (ДИ 1,2–11,9), 
для уровня ТГ >150 мг/дл = 4,9 (ДИ 1,1–17,1), для 
уровня ЛВП-ХС < 40 мг/дл = 4,5 (ДИ 1,1–15,2). 
В  целом,при оценке всего комплекса выявленных 
значимых лабораторно-биохимических биомарке-
ров в отношении риска коронарного атеросклероза 
и ИБС определено ОШ = 2,8 (95% доверительный 
интервал 1,0–7,7). 

Таким образом, в  основу логико-математиче-
ской модели вошли следующие показатели: ис-
ходный уровень ПОЛ в  ЛНП, резистентность ЛНП 
к  окислению, концентрации в  крови базального 
инсулина, вчСРБ, апоА1 и апоВ, ТГ и ЛВП-ХС.

Для уточнения условий границы «норма – пато-
логия», позволяющей оценить фактор риска разви-
тия коронарного атеросклероза (ИБС) по каждому 
обозначенному показателю, нами были построены 
результирующие гистограммы.

Можно отметить, что увеличение частоты встре-
чаемости ИБС для показателя апоА1 наблюдается 
в  диапазоне, не превышающем верхнюю границу 
180 мг/дл.

Изучение распределения пациентов по  показа-
телю ЛВП-ХС позволило нам определить условную 
границу для оценки фактора риска >45 мг/дл, что 
согласуется с Рекомендациями ВНОК. При значении 
ЛВП-ХС ниже 45 мг/дл практически не встречаются 
пациенты без ИБС, их количество значительно 
увеличивается при повышении уровня данного 
биомаркера.

Пороговое значение для СРБ, которое вносит по-
правку для интерпретации результата лабораторного 
исследования, составило 3 мг/л. При увеличении 
уровня СРБ выше 3 мг/л наблюдается резкое увели-
чение числа больных ИБС, а в группе от 0–3 преоб-
ладающим является число пациентов без ИБС. 

Распределение пациентов по  показателю апоВ 
дало нам основание для определения порогового 
значения на границе 100 мг/дл, несмотря на то что 
средний уровень апоВ в группе пациентов без ИБС 
составил 112,9 мг/дл. 

Ориентиром для оценки критического в отноше-
нии высокого риска развития ИБС уровня ТГ в крови 
был уровень 175 мг/дл, так как именно после этого 
значения резко снижается частота встречаемости 
пациентов без ИБС.

Нами также были обозначены условные границы 
для показателей, характеризующих окислительные 
процессы в  ЛНП. Пороговое значение, позволяю-
щее оценить фактор риска развития ИБС для исход-
ного уровня продуктов ПОЛ в ЛНП, составило 3 нМ 
МДА/мг ЛНП, а для показателя, характеризующего 
резистентность ЛНП к  окислению, 30нМ МДА/мг 
ЛНП.

Для перечня параметров, на  основании значе-
ний которых врачом выполняется процедура логи-
ческого вывода, при их формализации необходимо 
учитывать следующую важную особенность: зна-
чения анализируемых параметров, на  основании 
которых выполняется оценка, измерены в  разных 

шкалах и  имеют различную логику трактовки 
и  различную степень вклада в  общую картину. 
Поэтому для получения оценок для каждого пара-
метра необходимо выполнять процедуры выбора 
способов оценки степени важности параметров 
и  их нормирования, которые определяются в  со-
ответствии с предварительными экспертными рас-
суждениями, формализуемыми в  виде алгоритма 
логического вывода. На основании этого алгоритма 
строится логико-математическая модель (ЛММ), 
представляющая комбинацию неполных деревьев 
решений и экспертных оценок. При этом в модели 
учитывается вес каждого параметра, граница «нор-
ма – патология», выявленная для каждого параме-
тра, и  способ его нормирования в  рамках логики 
рассуждений специалиста. С целью формализации 
знаний экспертов был использован метод Дельфи. 

Для полученной обобщенной модели вы-
полняются ее тестирование на  реальных данных 
и  оценка, предполагающая расчет характеристик 
диагностической точности (Ac), специфичности 
(Sp) и чувствительности (Se) [10]. 

Нами было проведено тестирование модели 
на  всем объеме данных о  пациентах, включенных 
в  исследование (288 пациентов с  ишемической 
болезнью сердца, из  которых 200 мужчин с  ИБС 
на  фоне коронарного атеросклероза, верифи-
цированного данными коронароангиографии, 
и 312 мужчин популяционной выборки без ИБС).

Результат проведенных экспериментов с  моде-
лью позволил определить диапазон порогового 
значения модели. Для задачи скрининга и оценки 
риска развития ИБС и  коронарного атеросклероза 
было определено пороговое значение 0,6, которое 
является оптимальным для соотношения тройки 
параметров Ac – Sp – Se. На рис. 1 представлены 
графики, позволяющие оценить диагностическую 
точность, специфичность и  чувствительность при 
изменении порогового значения модели, которое 
можно изменять в  зависимости от  поставленной 
задачи (скрининг, прогноз и т. п.). 

В табл. 1 приведены лабораторные данные че-
тырех пациентов. Кроме того, по результатам кли-
нического анамнеза известно, что у пациента № 2 
подтвержденный диагноз «ИБС». Лабораторные 
данные этого пациента отклонялись от  условной 
нормы (рекомендации ВНОК) по следующим пока-
зателям: СРБ в 4,54 раза, апоВ – 1,69, ТГ – 1,3 раза 
больше. По нашей условной границе «норма  – 
патология» СРБ  – в  3 раза, апоВ – в  1,3 раза, ТГ 
в  1,1  раза превышали границы нормы. Уровень 
ЛВП-ХС в 1,2, а апоА1 в 1,4 раза были ниже услов-
ной границы нормы.

Все лабораторные показатели пациента № 1 
находились в  пределах условной нормы (реко-
мендации ВНОК, «норма – патология»), кроме 
незначительного снижения резистентности ЛНП 
к окислению.

Лабораторные показатели пациента № 3 имели 
отклонения от  нормы, рекомендованной ВНОК 
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по показателю СРБ, который был увеличен в 2,5 раза. 
Сравнение данных показателей с  нашими услов-
ными границами выявило повышение уровня СРБ 
в 1,7 раза и снижение апоА1 в 1,4 раза. 

Лабораторные показатели пациента № 4 отли-
чались от нормы, рекомендованной ВНОК, только 
по показателю апоВ (выше в 1,55 раза). Сравнение 
данных показателей с  нашими условными гра-
ницами выявило повышение исходного уровня 
продуктов ПОЛ в ЛНП в 1,3 раза, апоВ в 1,55 раз 
и снижение уровня апоА1 в 1,5 раза.

Для расчета оценки риска (табл. 2, столбец 
«риск») используются значения параметров, 
полученные на  основании логики анализа 

результатов лабораторных исследований и  спосо-
бов их пересчета относительно заданного экспертом 
интервального значения «норма – патология». 
Алгоритм расчета значений позволяет получать 
оценку степени отличия от  условно допустимой 
нормы. При интерпретации результатов по  восьми 
рассматриваемым параметрам исходные шкалы 
и  различные диапазоны границ «норма – патоло-
гия» для единообразия и  удобства интерпретации 
изменены в  единообразное представление, кото-
рое позволяет оценить степень близости к  норме 
(близости к 0).

При формировании оценки риска развития ИБС 
пересчитанные значения всех параметров учитыва-

Таблица 1.	 Исходные показатели лабораторно-диагностической панели (на примере четырех 
пациентов)

Примечание: апо – апопротеин, ЛВП-ХС – холестерин липопротеинов высокой плотности, ЛНП – липопротеины 
низкой плотности, МДА – малоновыйдиальдегид, ПОЛ – перекисное окисление липидов, СРБ – С-реактивный белок, 
ТГ – триглицериды.
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Рис. 1.	Определение порогового значения модели

№

исходный 
уровень 

продуктов 
ПОЛ в ЛНП, 
нМ МДА/
мг белка 

ЛНП 

резистент-
ность ЛНП 

к окислению, 
нМ МДА/мг 
белка ЛНП

инсулин, 
мк МЕ/

мл

СРБ, 
мг/л

апоA1, 
мг/дл

апоB, 
мг/дл

ЛВП-
ХС, 

мг/дл

ТГ, мг/
дл

1 0,5 31,7 6,8 2,21 186,99 83,69 70 105

2 1,8 23,2 1,74 9,07 133,3 169,1 38 195

3 1,3 24,1 3,46 4,98 132,7 93,87 70 59

4 3,8 29,8 2,05 2 122,82 155,0 56 102
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Таблица 2.	 Пересчитанные значения исходных параметров (на примере четырех пациентов)

Примечание: апоА1 – апопротеин А1, апоВ – апопро-
теин В, ЛВП-ХС – холестерин липопротеинов высокой 
плотности, ПОЛ 0 – исходный уровень продуктов пере-
кисного окисления липидов в  липопротеинах низкой 
плотности, ПОЛ 30 – резистентность липопротеинов 
низкой плотности к  окислению, СРБ – С-реактивный 
белок, ТГ – триглицериды

Примечание: апо – апопротеин, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ЛВП-ХС – холестерин липопротеинов высокой 
плотности, ЛНП – липопротеины низкой плотности, ПОЛ – перекисное окисление липидов, СРБ – С-реактивный 
белок, ТГ – триглицериды.

Рис. 2.	Калькулятор оценки риска развития 
коронарного атеросклероза 
и ишемической болезни сердца

№

исходный 
уровень 

продуктов ПОЛ 
в ЛНП

резистент-
ность ЛНП 

к окислению
инсулин СРБ апоA апоB ЛВП-ХС ТГ риск ИБС

1 0 1,4 0 0,10 0,116 0,184 0 0 0,13 нет

2 0,2 0,4333 0 1,1 1,3 1,5 1,2 1,4 1,11 да

3 0 0,5083 0 1,1 1,3 0,693 0 0 0,57 нет

4 1,1 0,9833 0 0 1,3 1,5 0,73 0 0,66 нет

ются с  весовыми коэффициентами, полученными 
методом Дельфи.

Таким образом, наибольший риск ИБС по  на-
шему методу рассчитан для пациента № 2 с  до-
кументированной ИБС (1,1). Наименьший риск 
у пациента № 1 – 0,13. Расчетные данные модели 
пациента № 4 превысили пороговое значение 0,6 
в  1,1 раза, что указывает на  риск развития ИБС. 
Расчетные данные модели пациента № 3 находятся 
вблизи порогового значения. Изменение в  мо-
дели порогового значения в  пользу увеличения 
специфичности или чувствительности может внести 
этого пациента в группу риска развития ИБС.

Для простоты расчета оценки риска разви-
тия ИБС был разработан программный модуль 
(калькулятор оценки риска развития коронарного 
атеросклероза и  ИБС), позволяющий получить 
значения оценки с использованием разработанной 
логико-математической модели (рис. 2). 

Пользователь может ввести данные исследова-
ний и  при нажатии кнопки «Рассчитать» получить 
результат. 

Заключение

На основе результатов исследования пациентов 
с ИБС и коронарным атеросклерозом в сравнении 
с  популяционной выборкой (без ИБС) из  иссле-
дуемого комплекса липидно-липопротеиновых, 
углеводных, воспалительных и окислительных био-
химических показателей были выделены наиболее 
значимые и информативные биомаркеры коронар-
ного атеросклероза, из которых сформирована ло-
гико-математическая модель, включающая в  себя 
определение: ТГ, апоВ, СРБ, базального инсулина, 
ЛВП-ХС, апоА1, исходного уровня продуктов ПОЛ 
в ЛНП и резистентности ЛНП к окислению. 

Результат проведенных экспериментов с  моде-
лью на  всем объеме данных о  пациентах с  уста-
новленным диагнозом «ИБС» и  без ИБС, которые 
рассматривались в  работе, позволяет определить 
диапазон порогового значения модели, которое 
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в  зависимости от  решаемой задачи (скрининг, 
прогноз и т. п.) может быть изменено. Для задачи 
скрининга и  оценки риска развития ИБС нами 
было определено пороговое значение 0,6, которое 
является оптимальным для соотношения тройки 
параметров Ac – Sp – Se. Для простоты расчета 
оценки риска развития ИБС был разработан про-
граммный модуль «Калькулятор оценки риска раз-
вития коронарного атеросклероза и  ишемической 
болезни сердца», позволяющий получить значения 
оценки с  использованием разработанной логико-
математической модели.

Таким образом, данная модель представ-
ляет собой универсальную схему обработки 

лабораторных показателей, которая учитывает 
специфику разнородных диагностических данных, 
позволяет упростить процедуру анализа значений 
диагностических признаков и  оценить риск раз-
вития коронарного атеросклероза и  ишемической 
болезни сердца у пациента.
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i dopolnitel’nogo professional’nogo obrazovaniya vrachey. M.: Sil itseya-Pol igraf; 2010. p.136. Russian (Ога-
нов РГ,ред. Основы доказательной медицины. Учебное пособие для системы послевузовского и дополнительного 
профессионального образования врачей. М.: Силицея-Полиграф; 2010:136). 



¹ 4 2017

69

Поздравления

30 октября 2017 г. исполнилось 85 лет из-
вестному кардиологу и ученому, заслуженному 
деятелю науки РФ, доктору медицинских наук, 
профессору Давиду Мееровичу Аронову. 

После окончания Ташкентского Государственного 
медицинского института Д. М. Аронов работал 
главным врачом Каганской районной больницы, 
врачом в Бухарской областной больнице. Д.М. Аро-
нов впервые в Бухарской области организовал 
электрокардиографический кабинет. Там им было 
выполнено и опубликовано его первое научное ис-
следование по электрической альтернации сердца. 
Это предопределило дальнейшие научные устрем-
ления молодого доктора – кардиология.

В 1959 г. Д. М. Аронов поступил в аспирантуру 
Института терапии АМН СССР в Москве, возглавляе-
мого академиком А. Л. Мясниковым. По окончании 
аспирантуры и защиты кандидатской диссертации 
(1963 г.), академик А.Л. Мясников предложил пер-
спективному ученику продолжить свою врачебную и 
научную деятельность в институте. 

В 1968 г академик Е. И. Чазов, возглавивший 
Институт терапии после кончины А. Л. Мясникова, 
предложил Д.М.Аронову работать в первом в нашей 
стране отделении кардиологической реабилитации. 
Успешное развитие кардиореабилитационного на-
правления в СССР и России тесно связано с именем 
Д. М. Аронова. Его разработки в области кардиоре-
абилитации, сделанные в Институте Кардиологии 
АМН СССР были положены в основу создания 
Государственной системы поэтапной реабилитации 
больных инфарктом миокарда. 

Д. М. Ароновым и его сотрудниками впервые 
была апробирована новая концепция по ускорен-
ному темпу активации больных острым инфарктом 
миокарда в противовес господствовавшей в то 
время теории максимального покоя в течение 

нескольких недель. Для последовательного и 
системного применения реабилитационных меро-
приятий была создана и применялась оригинальная 
«сквозная» система семи ступенчатой двигательной 
активности больных. Д. М. Аронов первым начал 
длительные физические тренировки больных 
после инфаркта миокарда, обосновал эффектив-
ность и безопасность применения тренировочных 
нагрузок умеренной интенсивности (1983г.), что 
в последующие годы получило признание во всех 
международных и национальных рекомендациях. 
Им были разработаны эффективные и безопасные 
программы физических тренировок, двигательной 
активности и предложены нормативы оптимальных 
физических нагрузок для больных ишемической 
болезнью сердца.

Аронов Д. М. является крупным специалистом по 
применению нагрузочных проб в кардиологии. Им 
внесён большой вклад в разработку методологии 
физических нагрузок и тренировок, применяемых 
в  реабилитации и программах профилактики сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Эти методы широко 
используются и в настоящее время. 

В сложные 90-е годы социальных Д. М. Аронов 
активно защищал позиции кардиореабилитации 
в системе нашего здравоохранения. В реальных 
условиях современного здравоохранения России 
им были организованы крупные многоцентровые 
клинические исследования по изучению влияния 
комплексной программы реабилитации на клини-
ческое состояние, риск осложнений, трудоспособ-
ность больных после инвазивных вмешательств на 
сосудах сердца. 

Будучи членом Экспертного Совета Минздрава 
России, Аронов Д. М. принимает активное участие 
в разработке новых современных стандартов по 
кардиологической реабилитационной помощи, 

К 85-летию со дня 
рождения 
Давида Мееровича 
Аронова

Celebrating the 85th birth anniversary 
of  D.M. Aronov
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национальных клинических рекомендаций по 
реабилитации больных с острым инфарктом мио-
карда, после инвазивных вмешательств на сосудах 
сердца и коронарного шунтирования.

Давид Меерович Аронов известен также своими 
оригинальными исследованиями по изучению па-
тогенеза и лечению атеросклероза и ишемической 
болезни сердца. 

Он автор и соавтор 20 руководств, 12 моногра-
фий, 43 методических рекомендаций и пособий для 
врачей и более 600 печатных работ по актуальным 
вопросам кардиологии. Для многих практикующих 
врачей книги Д. М. Аронова стали настольными. Под 
его руководством защищено 37 кандидатских и 6 
докторских диссертаций. Со свойственной ему энер-
гией и энтузиазмом Д.М. Аронов проводит огромную 
научно-общественную работу. Он является предсе-
дателем секции реабилитации и вторичной профи-
лактики Российского кардиологического общества, 
членом Президиума Национального общества по 
атеросклерозу. В 2011 году Д. М  Аронов иниции-

ровал создание Общероссийской Общественной 
Организации «Российское общество кардиосомати-
ческой реабилитации и вторичной профилактики», 
президентом которого он является.

Международным признанием деятельности 
Д. М. Аронова является избрание его членом на-
учного Совета по реабилитации и вторичной про-
филактике Всемирной Федерации Кардиологов 
(1992-2004), членом Европейской Ассоциации по 
кардиоваскулярной профилактике и реабилитации, 
членом правления международной Ассоциации 
«Друзья сердца по всему миру». Д. М. Аронов – 
главный редактор журнала «CardioСоматика» и член 
редакционного совета семи отечественных и двух 
международных журналов. 

Президимум Российского национальнгого 
общества, редколлегия журнала «Атеросклероз 
и  дислипидемии» сердечно поздравляют дорогого 
Давида Мееровича Аронова с юбилеем и желают 
ему доброго здоровья, счастья и дальнейших твор-
ческих успехов.
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28 августа 2017 года исполнилось 80 лет 
Лякишеву Анатолию Александровичу, ответ-
ственному редактору журналов «Кардиология» 
и «Атеросклероз и дислипидемии».

Анатолий Александрович родился в  городе 
Дмитрове Московской области 28 августа 1937 
года, в 1961 году окончил с отличием I Московский 
медицинский институт по специальности «лечебное 
дело». В течение 3 лет работал сельским участковым 
врачом на Алтае. С 1964 по 1967 год учился в аспи-
рантуре на  кафедре общей терапии и  профессио-
нальных заболеваний I Московского медицинского 
института, затем в течение 10 лет работал в 4 Главном 
управлении при МЗ СССР в  качестве клинического 
ординатора, врача функциональной диагностики, 
в течение 3 лет был заведующим отделением кли-
нической больницы № 51 г.  Москвы. В 1977 году 
защитил кандидатскую диссертацию на  тему «Эхо-
кардиографическая диагностика ревматического 
митрального порока сердца и  его осложнений». 
В1977 г. был приглашен академиком Е. И. Чазовым 
для работы в ВКНЦ АМН СССР, где работал младшим, 
старшим, ведущим научным сотрудником, а с 1990 
по  1998 год руководил отделом атеросклероза 
и хронических форм ишемической болезни сердца 
НИИ клинической кардиологии им. А. Л. Мясникова 
ФГБУ «Российский кардиологический научно-про-
изводственный комплекс» Минздрава России. За эти 
годы под его руководством было защищено более 
10 работ на  соискание ученой степени кандидата 
медицинских наук. 

В ранние годы его научные исследования были 
посвящены вопросам гастроэнтерологии, наруше-
ний ритма сердца, диагностики и лечения пороков 
сердца, кардиомиопатий, особенностям ишеми-

ческой болезни сердца у женщин. Он был первым, 
кто начал применять статины в стране задолго до пу-
бликации исследования 4S, один из первых кардио-
логов страны, который взял на себя ответственность 
имплантировать стент в коронарную артерию. В воз-
главляемом им отделе проводились пионерские 
работы по изучению кальциноза коронарных арте-
рий, отдаленного прогноза после операций рева-
скуляризации миокарда, роли липопротеида(а) 
и его фенотипов при ИБС. В 1981–1986 годах он 
был одним из  инициаторов 3 научно-исследо-
вательских работ «Диагностика ИБС у  женщин», 
«Клиническая классификация ИБС», «Разработка 
новых методов неинвазивной диагностики ИБС». 
Анатолий Александрович принимал участие 
в разработке и внедрении в клиническую практи-
ку отечественного антиаритмического препарата 
этмозин, метода чреспищеводной электрической 
стимуляции предсердий, одним из первых в стране 
начал участвовать в международных клинических 
исследованиях. Он достойно представлял интересы 
страны и кардиоцентра на многих международных 
симпозиумах.

Опытный врач, выдающийся клиницист и педа-
гог по  призванию, А. А.  Лякишев всегда увлеченно 
проводил обходы, клинические разборы, а также 
анализ современной научной литературы со своими 
сотрудниками, и особенно с с молодежью. Несмо-
тря на  отсутствие в  те годы Интернета, Анатолий 
Александрович всегда был в  курсе всех послед-
них достижений в  области мировой медицины 
и  кардиологии. Отличительной особенностью его 
всегда была и  остается способность генерировать 
оригинальные идеи, заражать ими окружающих 
и, не боясь ответственности, вести за собой. Где бы 

К 80-летию 
Анатолия 
Александровича 
Лякишева

Celebrating the 80th birth anniversary of  
A. A. Lyakishev
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ни находился Анатолий Александрович, какой пост 
бы ни занимал, его всегда отличали и  отличают 
характерные для него скромность и  порядочность, 
честность и принципиальность. 

Анатолий Александрович является автором 
более 250 научных работ в ведущих отечественных 
и зарубежных журналах. 

Анатолий Александрович был одним из  ини-
циаторов создания Национального общества 
атеросклероза, журнала «Атеросклероз и  дис-
липидемии», ответственным редактором которого 
является по  сегодняшний день. Благодаря его 

активному участию, профессионализму и принци-
пиальной позиции в  качестве научного редактора 
и ответственного секретаря журнала«Кардиология» 
это издание поддерживает высокий рейтинг в тече-
ние многих десятилетий.

С огромным уважением, благодарностью, лю-
бовью и  пожеланием крепкого здоровья на  долгие 
годы, члены НОА, редколлегия журнала «Атероскле-
роз и дислипидемии», сотрудники НИИ клинической 
кардиологии им. А. Л.  Мясникова и  НИИ  экспери-
ментальной кардиологии ФГБУ «НМИЦК» МЗ РФ.
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14 ноября 2017 года отмечает свой 60-лет-
ний юбилей вице-президент Национального 
общества по изучению атеросклероза, руково-
дитель Научно-исследовательского института 
терапии и профилактической медицины – фи-
лиала Федерального исследовательского цен-
тра «Институт цитологии и генетики Сибирского 
отделения Российской академии наук» 
(НИИТПМ – филиал ИЦиГ СО РАН), академик 
Российской академии наук Михаил Иванович 
Воевода.

М. И. Воевода окончил Новосибирский государ-
ственный медицинский университет в  1982 году. 
После окончания университета обучался в  клини-
ческой ординатуре по  специальности «Внутренние 
болезни». По окончании ординатуры был зачислен 
в  штат НИИ терапии СО РАМН и  последовательно 
прошел все служебные ступени от  старшего лабо-
ранта до директора. С 1990 по 2003 г. работал заме-
стителем директора по научной работе НИИ терапии 
СО РАМН, (с 2003 г. по совместительству зав. сек-
тором молекулярной эпидемиологии и  эволюции 
человека Института цитологии и  генетики СО РАН, 
с 2012 г. – зав. лабораторией молекулярной генети-
ки человека этого института). С 2003 г. по настоящее 
время – руководитель НИИТПМ – филиала ИЦиГ 
СО РАН, профессор кафедры фундаментальной ме-
дицины медицинского факультета НГУ. В 2010 году 
избран на должность главного ученого секретаря СО 
РАМН. В 2016 году избран академиком Российской 
академии наук.

М. И.  Воевода является экспертом Российской 
академии наук, Российского научного фонда, 
Российского фонда фундаментальных исследова-
ний, членом экспертного комитета Министерства 

образования и науки Новосибирской области; чле-
ном совета Международного общества терапевтов, 
членом совета Международного общества по при-
полярной медицине, полномочным представите-
лем Российского научного медицинского общества 
терапевтов по Сибири и Дальнему Востоку.

М. И.  Воевода – крупный российский ученый. 
Его научные труды посвящены изучению и решению 
широкого круга фундаментальных проблем в  об-
ласти молекулярно-биологических, организменных 
и популяционных закономерностей формирования 
основных терапевтических заболеваний у населения 
Сибири и Крайнего Севера, а также разработке основ 
их диагностики, профилактики и  лечения. С  конца 
80-х годов Воевода М. И. активно занимался изуче-
нием роли наследственных факторов при различных 
заболеваниях человека, освоением новых методов 
молекулярно-генетических исследований. В корот-
кое время он стал квалифицированным специали-
стом в этой области, сумел наладить сотрудничество 
с  рядом зарубежных лабораторий, неоднократно 
выезжал в  США, Францию, Германию, Канаду 
и другие страны. В настоящее время основными на-
правлениями научной деятельности М. И. Воеводы 
являются: молекулярно-генетические основы муль-
тифакториальных и наследственных заболеваний, 
молекулярно-эпидемиологическая характеристика 
разнообразия генофонда населения Северной 
и Центральной Азии, эволюция генофондов древ-
них и  современных этнических групп Северной 
Азии, разработка методов молекулярно-генетиче-
ского анализа вариабельности генома человека. 
Развиваемая им тематика органически интегриро-
валась во все клинические и эпидемиологические 
исследования института. Научно-исследовательская 

К 60-летию  
Михаила Ивановича 
Воеводы

Celebrating the 60th birth anniversary of  
M. I. Voevoda
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работа М. И.  Воеводы в  значительной степени 
способствовала привлечению внимания большого 
числа исследователей Сибири к генетическим про-
блемам патологии человека.

Воевода М. И. – руководитель успешно вы-
полненных многочисленных грантов федеральных 
целевых программ, Российского фонда фундамен-
тальных исследований, Российского гуманитарного 
научного фонда, Российского научного фонда, круп-
ных международных многоцентровых проектов. 
Он внес большой вклад в подготовку высококвали-
фицированных кадров Сибири и Крайнего Севера. 
Под его руководством выполнено более 30  канди-
датских и 10 докторских диссертаций. Имеет более 
30 патентов на  изобретения. Общее количество 
публикаций – более 700, общее количество цитиро-
ваний – более 4000.

Широко известна общественно-организаци-
онная деятельность М. И.  Воеводы. Его награды: 
медаль Hildes Award, Fairbanks, AK, USA (2012), 
медаль имени В. А.  Шервинского за  многолетнюю 
безупречную работу и  активное участие в  деятель-
ности Российского научного медицинского обще-
ства терапевтов (2012), премия имени академика 
В. П.  Алексеева за  научный вклад в  антропологию 
и  археологию по  проблемам междисциплинарных 
исследований (2006), грамота РАМН (2001), 
почетная грамота губернатора Новосибирской 
области (2008), почетная грамота Министерства 
здравоохранения Новосибирской области (2011), 
благодарственное письмо мэра г.  Новосибирска 

за  организацию и  проведение акции «Сибирь 
за  здоровое сердце» (2008), почетная грамота гу-
бернатора Новосибирской области (2016), медаль 
«Заслуги перед здравоохранением Республики 
Бурятия» 1 степени (2017), почетная грамота РАН за 
добросовестный труд на благо отечественной науки, 
большие успехи, достигнутые в  научной и  произ-
водственной деятельности и в связи с  60-летием 
образования федерального государственного бюд-
жетного учреждения «Сибирское отделение Рос-
сийской академии наук» (2017), памятная медаль 
в ознаменование 60-летия СО РАН (2017), почетная 
грамота ФАНО России (2016), Государственная пре-
мия Новосибирской области (2016).

Воевода М. И. неоднократно представлял инсти-
тут за рубежом на конгрессах, симпозиумах, сове-
щаниях (США, Канада, Норвегия, Великобритания, 
Франция, Германия, Италия). Выступал с докладами 
на  сессии СО РАМН, заседаниях президиумов СО 
РАМН и СО РАН, бюро отделения профилактической 
медицины РАМН, многих других научных форумах. 
Он член редакционных коллегий журналов «Бюлле-
тень Сибирского отделения РАМН», «Атеросклероз», 
«Российский кардиологический журнал», «Успехи 
геронтологии», «Архив внутренней медицины». 

Национальное общество по изучению атероскле-
роза и  журнал «Атеросклероз и  дислипидемии» 
желают Михаилу Ивановичу Воеводе крепкого здо-
ровья и дальнейшей плодотворной работы на благо 
российской медицинской науки.
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27 июля 2017 г.  отмечает свой 75-летний 
юбилей Симерзин Василий Васильевич – из-
вестный российский терапевт, кардиолог, ли-
пидолог и  гериатр, доктор медицинских наук, 
профессор кафедры факультетской терапии 
ФГБОУ ВО «Самарский государственный меди-
цинский университет» (СамГМУ) МЗ РФ.

В. В.  Симерзин родился 27 июля 1942 года 
в г. Караганде в многодетной семье, пострадавшей 
от репрессий (в семье было семеро детей) (в 1998 г. 
полностью реабилитированной). Отец – участник 
и инвалид Великой Отечественной войны. 

В 1960 г.  после окончания средней школы 
Василий Васильевич поступил в  Куйбышевский 
медицинский институт, который окончил в  1966 
году. После окончания института три года работал 
в  Мучкапской районной больнице Тамбовской об-
ласти терапевтом. С 1964 г. до настоящего времени 
работает на кафедре факультетской терапии СамГМУ 
и прошел путь от ординатора, зав. отделением, асси-
стента, доцента, зав. учебной частью до профессора. 
В течение 10 лет заведовал кафедрой факультетской 
терапии. В настоящее время работает профессором 
кафедры. С 1994 г. лично организовал, провел и вы-
ступал на  257 областных, городских и  районных 
научно-практических конференциях по  липидоло-
гии. В 2002 году одним из первых в России открыл 
центр профилактики и лечения атеросклероза 
и дислипидемий. Василий Васильевич является 
соавтором руководства по кардиологии «Гериатри-
ческая клиническая кардиология и  фармакотера-
пия» (В. В.  Симерзин, В. П.  Поляков, Н. Н.  Крюков, 
В. В.  Косарев, Н. О.  Захарова), Москва, 2002. Он 
автор 17 монографий, 19 учебно-методических по-
собий для студентов, 1178 печатных научных работ. 
Под его руководством защищено 33  кандидатских 

диссертации по  проблеме атеросклероза и  карди-
ологии. Профессор В. В.  Симерзин ведет большую 
работу по подготовке научных кадров, являясь чле-
ном ученого совета СамГМУ, членом специализи-
рованного диссертационного совета Д  208.085.05 
по защите кандидатских и докторских диссертаций 
при ГБОУ «Самарский государственный медицин-
ский университет» МЗ РФ.

В. В.  Симерзин в  разное время был членом 
правления Национального общества по  изучению 
атеросклероза (НОА), членом правления Россий-
ского кардиологического общества (РКО), членом 
комитета экспертов НОА и  РКО, членом правления 
Общероссийской общественной организации «Рос-
сийское общество кардиосоматической реабили-
тации и  вторичной профилактики», председателем 
региональных отделений этих обществ, руководите-
лем Центра профилактики и лечения атеросклероза 
и дислипидемий. В течение 10 лет он был главным 
внештатным липидологом при МЗ и  СР Самарской 
области. С 1977 г.  по  настоящее время является 
консультантом Самарского областного клинического 
кардиологического диспансера.

В. В.  Симерзин внес значительный вклад в  ор-
ганизацию научной печатной продукции, будучи 
членом редакционного совета журналов «Самар-
ский медицинский журнал» и «Атеросклероз и дис-
липидемии», который входит в перечень журналов,  
рекомендованных ВАК. 

Василия Васильевича всегда отличали тру-
долюбие, высокая научная активность, позитив-
ный настрой, скромность, исполнительность, 
ровное и доброе отношение к студентам, сотрудни-
кам и пациентам. 

В. В.  Симерзин за  многолетний труд награжден 
почетной грамотой губернатора Самарской области 

К 75-летию 
Василия Васильевича 
Симерзина

Celebrating the 75-th birth anniversary of  
V. V. Simerzin
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Н. И.  Меркушкина, почетной грамотой ректора 
СамГМУ академика РАМН, лауреата Государствен-
ной премии РФ, заслуженного деятеля науки РФ 
профессора Г. П.  Котельникова, золотым значком 
почетного выпускника СамГМУ.

Редакция журнала «Атеросклероз и  дислипиде-
мии» искренне поздравляет профессора Василия 

Васильевича Симерзина с  75-летием, желает ему 
крепкого здоровья, счастья и  новых творческих 
успехов в его благородном деле – врачевании и слу-
жении науке!
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Обоснование нового целевого 
уровня холестерина липопротеидов 
низкой плотности в Российских 
рекомендациях по диагностике 
и коррекции нарушений липидного 
обмена с целью профилактики 
и лечения атеросклероза. Позиция 
экспертов НОА
В. В. Кухарчук, М. В. Ежов, И. В. Сергиенко

В Российских рекомендациях по  коррекции 
нарушений липидного обмена с  целью профи-
лактики и  лечения атеросклероза, выпущенных 
в  2017  году, были впервые представлены новые 
целевые уровни ХС ЛНП для категории очень вы-
сокого сердечно-сосудистого риска [1]. Эта было 
сделано в первую очередь вследствие публикации 
результатов 2  крупных рандомизированных кли-
нических исследований (РКИ), где было показано 
дополнительное снижение риска сердечно-сосу-
дистых осложнений при снижении уровня ХС ЛНП 
ниже 1,5 ммоль/л (55 мг/дл) за счет присоедине-
ния к  статинам гиполипидемических препаратов 
других классов.

Исследование IMPROVE-IT (Improved Reduction 
of Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial) – са-
мое крупное и продолжительное РКИ по примене-
нию ингибитора абсорбции холестерина в  тонком 
кишечнике эзетимиба, включившее 18 144 боль-
ных, госпитализированных по  поводу острого 
коронарного синдрома [2]. На момент включения 
больные не принимали эзетимиб или максималь-
ную дозу любого статина, но должны были иметь 
относительно невысокий уровень ХС  ЛНП 
(1,3–3,2  ммоль/л, или 50–125 мг/дл). Период 
наблюдения за  больными достигал 7 лет. Через 
1 год наблюдения средний уровень ХС ЛНП в груп-
пе эзетимиба составил 1,4 ммоль/л (54 мг/дл), что 
на  0,4  ммоль/л (14 мг/дл) меньше, чем в  группе 
симвастатина. В группе комбинированного лечения 
было продемонстрировано значимое снижение 
суммарного количества смертельных исходов 
вследствие сердечно-сосудистых причин, инфаркта 
миокарда, госпитализации по поводу нестабильной 
стенокардии, коронарной реваскуляризации и ин-
сульта на 6,4% (относительный риск (ОР) = 0,936; 

95% доверительный интервал (ДИ) = 0,89–0,99, 
р = 0,016), снижение абсолютного риска на 2,0%. 
Важно отметить, что 27%, или 4 933 участников 
исследования, имели сахарный диабет (СД) 2 типа 
[2]. У больных диабетом, получавших эзетимиб, от-
мечено более существенное снижение относитель-
ного и  абсолютного риска сердечно-сосудистых 
осложнений (компонентов первичной конечной 
точки) на  14% (ОР = 0,86; 95% ДИ = 0,78–0,94) 
и 5,5% соответственно. 

Исследование FOURIER (Further cardiovascular 
OUtcomes Research with PCSK9 Inhibition in subjects 
with Elevated Risk) с  участием 27 564 пациентов 
из 49 стран было спланировано для подтверждения 
гипотезы, что присоединение мощного гиполипиде-
мического препарата эволокумаба к терапии стати-
нами может снизить частоту сердечно-сосудистых 
осложнений у  лиц 40–85  лет с  сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями атеросклеротического генеза 
(инфаркт миокарда, инсульт, поражение перифери-
ческих артерий) и уровнем ХС ЛНП ≥ 1,8 ммоль/л 
[3]. Первичная конечная точка состояла из  смер-
тельных исходов от  сердечно-сосудистых причин, 
инфаркта миокарда, инсульта, госпитализаций 
по поводу нестабильной стенокардии и реваскуля-
ризации миокарда, тогда как вторичная конечная 
точка включала лишь сердечно-сосудистую смерть, 
инфаркт миокарда или инсульт. 

Средний возраст участников составил 62 года, 
75% были мужчины, артериальная гипертония 
отмечена у  80%, СД – у 34%, курение – у 28%. 
В исследование вошли пациенты с атеросклероти-
ческим поражением различных сосудистых бассей-
нов: 22 040 пациентов (81%) в прошлом перенесли 
инфаркт миокарда (из них 5500 в  сроки от  4 не-
дель до 1 года перед включением в исследование), 
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у 5330 (19%) в анамнезе был негеморрагический 
инсульт и  у 3640 (13%) – периферический ате-
росклероз. Пациенты находились на  адекватной 
гиполипидемической терапии: 69,2% полу-
чали статины в  режиме высокой интенсивности 
и 30,4% – умеренно интенсивную терапию стати-
нами, у 5,1% дополнительно к статинам назначали 
эзетимиб. 

Участники, рандомизированные в  группу 
активного лечения, получали эволокумаб под-
кожно в дозе 140 мг 1 раз в 2 недели или 420 мг 
в  месяц, тогда как пациентам в  группе контроля 
на  протяжении исследования подкожно вводили 
плацебо к эволокумабу. Медиана наблюдения в ис-
следовании составила 2,2 года. Была подтвержде-
на высокая гиполипидемическая эффективность 
эволокумаба: уровень ХС ЛНП снизился на  59%: 
с  2,40  ммоль/л до  0,78  ммоль/л. Впервые было 
продемонстрировано положительное влияние 
терапии эволокумабом на  сердечно-сосудистые 
исходы: частота событий, оцениваемых по первич-
ной конечной точке, в  группе эволокумаба была 
ниже на  15% (ОР = 0,85, 95% ДИ = 0,79–0,92 
p < 0,001), а по вторичной точке – ниже на 20% 
(ОР = 0,80, 95% ДИ = 0,73–0,88, p < 0,001), чем 
в группе плацебо. Следует отметить, что эффектив-
ность препарата не зависела от исходных характе-
ристик пациентов, включая уровень ХС ЛНП. В ходе 
исследования была подтверждена безопасность 
эволокумаба: количество нежелательных явлений 
было сопоставимо между группами эволокумаба 
и  плацебо, за  исключением реакций в  месте 
инъекции, которые были редки, но все же воз-
никали чаще на  эволокумабе (2,1% в  сравнении 
с 1,6% на плацебо), при этом частота прекращения 
инъекций из-за местных реакций в каждой группе 
не превышала 0,1% [2]. 

Чуть позднее были представлены результаты 
дополнительного, заранее спланированного 
анализа, целью которого было определение 
связи между границами и  степенью снижения 
уровня ХС ЛНП и  частоты сердечно-сосудистых 
осложнений [4]. В  этот анализ были включены 
25 982 человека (94% от  общего количества 
рандомизированных, 13 013 на  эволокумабе, 
12 969 – плацебо). Их ранжировали по  уровню 
достигнутого к  4-й неделе лечения ХС  ЛНП 
на  5 подгрупп: < 0,5  ммоль/л (n = 2669), 
0,5–1,3  ммоль/л (n = 8003), 1,3–1,8  ммоль/л 
(n = 3444), 1,8–2,6  ммоль/л (n = 7471), 
> 2,6  ммоль/л (n = 4395). Было отмечено, что 
при снижении ХС ЛНП вплоть до  0,2  ммоль/л 
(7,7 мг/дл) уменьшается частота сердечно-со-
судистых осложнений без увеличения риска 
нежелательных явлений. Однако статистически 
значимое снижение частоты событий из первичной 
и вторичной конечных точек было показано только 
в первых двух подгруппах низких значений ХС ЛНП, 

т. е. менее 0,5 и  1,3  ммоль/л: на  24% и  15% 
[ОР = 0,76 (0,64–0,90) и  0,85 (0,76–0,96)] для 
первичной точки и  на 31% и  25%: (0,69 (0,56–
0,85) и  0,75 (0,64–0,86) для вторичной точки 
соответственно. В связи с  этими данными авторы 
отметили целесообразность пересмотра целевого 
уровня ХС ЛНП в современных рекомендациях для 
лиц очень высокого сердечно-сосудистого риска 
[4]. 

Важно отметить, что по данным опубликованно-
го в  2014 году метаанализа 8 важнейших РКИ со 
статинами [5] (n = 38 153, 6286 сердечно-сосуди-
стых осложнений у 5387 человек) была продемон-
стрирована меньшая частота сердечно-сосудистых 
осложнений при уровне ХС ЛНП < 1,3  ммоль/л 
(50 мг/дл). При сравнении с участниками с уровнем 
ХС ЛНП > 4,5 ммоль/л (175 мг/дл) было отмечено 
прогрессивное снижение относительного риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений в  за-
висимости от  уровня ХС ЛНП: ~2,0–2,6  ммоль/л 
(75–100 мг/дл), 1,3–2,0 ммоль/л (50–75 мг/дл), 
и < 1,3 ммоль/л (50 мг/дл): 0,56 (95% ДИ 0,46–
0,67), 0,51 (0,42–0,62) и  0,44 (0,35–0,55) 
соответственно. 

В 2017 году вышли обновленные рекомен-
дации ряда медицинских ассоциаций, пред-
ставивших измененные целевые уровни ХС ЛНП 
у  некоторых категорий больных. Так, в  феврале 
2017 года в  США Коллегия эндокринологов 
и  Ассоциация клинических эндокринологов вы-
делили категорию лиц с  крайне высоким риском: 
прогрессирующее сердечно-сосудистое заболе-
вание атеросклеротического генеза, включая не-
стабильную стенокардию, несмотря на достижение 
уровня ХС ЛНП = 1,8  ммоль/л, или клинически 
значимое сердечно-сосудистое заболевание ате-
росклеротического генеза в сочетании с СД 2 типа, 
хронической болезнью почек 3–4 стадии, и/или 
гетерозиготная семейная гиперхолестеринемия, 
или с отягощенным семейным анамнезом. Для этих 
больных был предложен более жесткий целевой 
уровень ХС ЛНП < 55 мг/дл (1,5  ммоль/л) [6]. 
В июле 2017 года 3 бразильских общества (карди-
ологов, диабетологов, эндокринологов) выпустили 
рекомендации по  ведению сахарного диабета 
и  предложили для больных сахарным диабетом 
в сочетании с очень высоким риском целевой уро-
вень ХС ЛНП < 50 мг/дл (1,3 ммоль), подчеркнув, 
что класс и  уровень доказательства в  настоящее 
время достигают уже максимального – I A [7].

Таким образом, авторский коллектив Россий-
ских рекомендаций по  коррекции нарушений ли-
пидного обмена с целью профилактики и лечения 
атеросклероза считает оправданным снижение 
целевого уровня ХС ЛНП до  значения ниже 
1,5 ммоль/л у больных очень высокого риска с це-
лью вторичной профилактики сердечно-сосуди-
стых осложнений. При этом следует подчеркнуть, 
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что усилия врачей практического звена должны 
быть направлены в первую очередь на обеспечение 
приверженности к  непрерывной (пожизненной) 
терапии статинами в  адекватных дозировках. Тем 
не менее достижение очень низких значений ХС 
ЛНП (менее 1,5 ммоль/л) как с помощью статинов, 

Список  литературы
1.	 Ежов МВ, Сергиенко ИВ, Аронов ДМ, Арабидзе ГГ, Ахмеджанов НМ, Бажан СС, Балахонова ТВ, Барбараш ОЛ, Бой-

цов СА, Бубнова МГ, Воевода МИ, Галявич АС, Горнякова НБ, Гуревич ВС, Драпкина ОМ, Дупляков ДВ, Ерёгин СЯ, 
Зубарева МЮ,  Карпов РС,  Карпов ЮА, Козиолова НА, Коновалов ГА,  Константинов ВО, Космачева ЕД, Мар-
тынов АИ, Небиеридзе ДВ, Покровский СН, Рагино ЮИ,  Скибицкий ВВ, Смоленская ОГ, Чазова ИЕ, Шальнова СА,  
Шапошник ИИ, Кухарчук ВВ. Диагностика и коррекция нарушений липидного обмена с целью профилактики 
и лечения атеросклероза. Атеросклероз и дислипидемии. 2017;3:5-22.

2.	 Cannon CP, Blazing MA, Giugliano RP, McCagg A, White JA, Theroux P, Darius H, Lewis BS, Ophuis TO, Jukema JW, 
De Ferrari GM, Ruzyllo W, De Lucca P, Im K, Bohula EA, Reist C, Wiviott SD, Tershakovec AM, Musliner TA, 
Braunwald E, Califf RM; IMPROVE-IT Investigators. Ezetimibe added to statin therapy after acute coronary 
syndromes. N Engl J Med. 2015;372:2387-2397.

3.	 Sabatine MS, Giugliano RP, Keech AC, Honarpour N, Wiviott SD, Murphy SA, Kuder JF, Wang H, Liu T, Wasserman SM, 
Sever PS, Pedersen TR; FOURIER Steering Committee and Investigators. Evolocumab and Clinical Outcomes in 
Patients with Cardiovascular Disease. N Engl J Med. 2017;376(18):1713-1722.

4.	 Giugliano RP, Pedersen TR, Park JG, De Ferrari GM, Gaciong ZA, Ceska R, Toth K, Gouni-Berthold I, Lopez-Miranda J, 
Schiele F, Mach F, Ott BR, Kanevsky E, Pineda AL, Somaratne R, Wasserman SM, Keech AC, Sever PS, Sabatine MS; 
FOURIER Investigators. Clinical efficacy and safety of achieving very low LDL-cholesterol concentrations with 
the PCSK9 inhibitor evolocumab: a prespecified secondary analysis of the FOURIER trial. Lancet. 2017  Aug 25.

5.	 Boekholdt SM, Hovingh GK, Mora S, Arsenault BJ, Amarenco P, Pedersen TR, LaRosa JC, Waters DD, DeMicco DA, 
Simes RJ, Keech AC, Colquhoun D, Hitman GA, Betteridge DJ, Clearfield MB, Downs JR, Colhoun HM, Gotto AM Jr, 
Ridker PM, Grundy SM, Kastelein JJ. Very low levels of atherogenic l ipoproteins and the risk for cardiovascular 
events: a meta-analysis of statin trials. J Am Coll Cardiol. 2014;64:485–94.

6.	 Jell inger PS, Handelsman Y, Rosenbl it PD, Bloomgarden ZT, Fonseca VA, Garber AJ, Grunberger G, Guerin CK, 
Bell DSH, Mechanick JI, Pessah-Pollack R, Wyne K, Smith D, Brinton EA, Fazio S, Davidson M, Zangeneh F, Bush MA. 
American Association Of Clinical Endocrinologists And American College Of Endocrinology guidel ines for 
management of dysl ipidemia and prevention of cardiovascular disease – executive summary. Endocr Pract. 
2017;23(4):479-497. doi: 10.4158/EP171764.GL. Epub 2017  Feb 3.

7.	 Bertoluci MC, Moreira RO, Faludi A, Izar MC, Schaan BD, Valerio CM, Bertolami MC, Chacra AP, Malachias MVB, 
Vencio S, Saraiva JFK, Betti R, Turatti L, Fonseca FAH, Bianco HT, Sulzbach M, Bertolami A, Salles JEN, Hohl A, 
Trujilho F, Lima EG, Miname MH, Zanella MT, Lamounier R, Sá JR, Amodeo C, Pires AC, Santos RD. Brazil ian 
guidel ines on prevention of cardiovascular disease in patients with diabetes: a position statement from the 
Brazil ian Diabetes Society (SBD), the Brazil ian Cardiology Society (SBC) and the Brazil ian Endocrinology and 
Metabol ism Society (SBEM). Diabetol Metab Syndr. 2017;9:53. doi: 10.1186/s13098-017-0251-z.

так и  комбинированной терапии статинами с  эзе-
тимибом или эволокумабом сопровождается 
значимым дополнительным снижением риска 
повторных сердечно-сосудистых катастроф (класс 
и уровень доказанности IIа В).
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Отчёт о X Ежегодной конференции 
Национального общества 
по изучению атеросклероза
И. В. Сергиенко, М. В. Ежов

30 сентября 2017 г.  состоялась X Ежегодная 
научно-практическая конференция Национального 
общества по  изучению атеросклероза «Прорыв 
в борьбе с атеросклерозом». В работе однодневной 
конференции приняло участие около 300 человек. 
С первым докладом выступил известный кардиолог 
из Голландии Питер Лансберг, который продемон-
стрировал основные достижения в области борьбы 
с  атеросклерозом, а также проблемы в  данном 
вопросе. Основную проблему профессор Лансберг 
видит в  разрыве между научными достижениями 
и реальной клинической практикой, а также в том, 
что лечение пациентов с  заболеваниями, вызван-
ными атеросклерозом, как правило начинается по-
сле клинической манифестации, что недопустимо. 
Кроме того, практически отсутствует первичная 
профилактика, которая является не менее важной, 
чем вторичная. С докладами выступили российские 
кардиологи из различных регионов РФ, являющие-
ся лидерами в вопросах борьбы с атеросклерозом.

Были подняты вопросы, касающиеся статинотера-
пии. Сделан акцент на том, что в средствах массовой 
информации появляются публикации, ставящие под 
сомнения патологическую роль холестерина ЛНП 
в формировании атеросклеротической бляшки. Это 
приводит как к  отказу от  терапии статинами, так 
и к использованию статинов в неадекватных дозах, 
что ведёт к  учащению возникновения сердечно-
сосудистых событий. Была обсуждена проблема 
достижения целевых уровней липидов у пациентов 
различных категорий риска, продемонстрированы 
случаи, когда необходимо использовать комбини-

рованную гиполипидемическую терапию, в  част-
ности комбинацию статина с эзетимибом.

Большое внимание было уделено проблеме 
диагностики и лечения семейной гиперхолестери-
немии (СГХС). Были сделаны сообщения об успехе 
в выявлении данных пациентов, о создании липид-
ных центров и о необходимости систематизировать 
получаемую информацию в рамках Российского ре-
гистра. Обсуждалась возможность использования 
ингибиторов PCSK9 у  данной категории больных 
и  необходимость государственной поддержки ле-
чения данными препаратами больных с СГХС. Были 
показаны успехи в  использовании данных пре-
паратов в  рамках программ ODYSSEY и  PROFICIO. 
Отмечено, что появился новый класс препаратов, 
позволяющий влиять как на суррогатные, так и на 
твёрдые конечные точки.

Заслушаны сообщения, посвященные наиболее 
передовым новостям международного значения, 
в  частности, успехам в  использовании ингибитора 
интерлейкина-1-бета – канакинумаба, исследо-
вание CANTOS. Показаны достижения, связанные 
с  терапией новыми классами препаратов, исполь-
зуемыми для снижения уровня апоСIII (воланесор-
сен), PCSK9 (инклизиран).

Были сделаны практические доклады, посвя-
щенные вопросам диагностики и  лечения паци-
ентов с  атеросклерозом в  реальной клинической 
практике. Также были приняты отчеты президента 
и директора НОА о проведенной работе.
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