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после прекращения воздействия) во всех компо-
нентах десны и перифокальных структурах за счет 
вапоризации воспалительных клеток, активация 
сосудов (полнокровие, заметное нарастание их коли-
чества), а регенерация и полная эпителизация дес-
невого кармана была завершена через 2 суток по-
сле прекращения воздействия магнитофототерапии. 
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Статья посвящена вопросам первичной и вторичной профилактики сердечнососудистых заболеваний. 
Важнейшим фактором риска сердечнососудистой заболеваемости является гиперлипидемия. Разработа
ны критерии стратификации риска и определены целевые показатели липопротеинов низкой плотности. 
Дан анализ последних международных рекомендаций по коррекции липидного обмена. Проанализированы 
стратегии липиднормализующей терапии, рассмотрены рекомендуемые дозы статинов. Обращено вни
мание, что введены критерии контроля выраженности системного воспаления – высокочувствительный 
СРБ. Проанализированы и сопоставлены рекомендации по липиднормализующей терапии разных стран.
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A. A. Bova

THE NEW TARGETS OF LIPID-CORRECTIVE THERAPY – AS FAR AS PRACTICABLE
 The article is devoted to primary and secondary prevention of cardiovascular disease. The most important risk 

factor for cardiovascular disease is hyperlipidemia. The criteria of risk stratification and targets lowdensity lipoprotein 
were developed. The latest international recommendations for the correction of lipid metabolism was analyzed.  
We analyzed the strategy of lipidcorrective therapy, the recommended doses of statins was considered.

We paid attention to that the criteria introduced controls expression of systemic inflammation – highsensitivity 
CRP. Analyzed and compared recommendations lipidcorrective treatment of different countries.

Key words: cardio – vascular disease, LDL, statins.

Глобальный профиль болезней и факторов 
риска за последние годы значительно изме-

нился. В настоящее время неинфекционные забо-
левания (в первую очередь сердечно-сосудистые  
и онкологические) являются ведущей причиной 
эпидемиологического и демографического сдвига. 
В настоящее время эпидемия сердечно-сосуди-
стых заболеваний идёт на убыль в наиболее разви-
тых странах, но становится важнейшей проблемой 
в странах «третьего мира». Сердечно-сосудистая 
смертность уже превышает количество смертей 
от инфекционных болезней во многих развива-
ющихся странах Латинской Америки и Азии.

Во всём мире сегодня разработаны подходы  
к стратификации населения по группам риска. При 
этом борьба с модифицируемыми факторами ри-
ска (артериальная гипертония, ожирение, курение, 
малоподвижный образ жизни, гиперхолестерине-
мия и др.) вносит наиболее значимый вклад в сни-
жение сердечно-сосудистой заболеваемости (ССЗ) 
и смертности (ССС).

Гиперлипидемия – важнейший фактор риска ССЗ. 
Большинство исследователей полагают, что ате-
росклероз в значительной мере является пробле-
мой образа жизни. Лекарственная терапия может 
превзойти по эффективности образ жизни при вто-
ричной профилактике, однако преимущественное 
применение лекарственной терапии не может быть 
лучшим решением при первичной профилактике.

Поскольку липопротеины низкой плотности 
(ЛПИП) являются основными переносчиками хо-
лестерина, им уделяется наибольшее внимание 
в контексте развития атеросклероза. ЛПНП обра-
зуются в результате катаболизма липопротеинов 
очень низкой плотности (ЛПОНП) и выводятся из 
циркуляции в основном через рецепторы ЛПНП, 
расположенные на поверхности клеток печени. 
Холестерин ЛПНП и ЛПОНП называется холесте-
рином, не связанным с липопротеинами высокой 
плотности (ЛПВП). Холестерин не – ЛПВП, рассчи-
тывается как общий холестерин (ОХС) минус холес-
терины ЛПВП. В ходе проведённых исследований 
было установлено, что холестерин не – ЛПВП в бо-
лее значительной мере связан с риском развития 

атеросклеротических заболеваний ССЗ, чем холе-
стерин ЛПНП.[1] Термин атерогенный холестерин 
может быть применён как и холестерину ЛПНП, так 
и к холестерину не – ЛПВП. Однако необходимо от-
метить, что в алгоритмах оценки риска показатель 
ОХС используется часто.

ОХС является менее надёжной мишенью тера-
пии, но может использоваться в качестве маркера, 
если данные по показателям холестерина липопро-
теинов недоступны.

Из имеющихся сегодня классов липиднорма-
лизующих препаратов наиболее эффективными 
являются статины. Они блокируют синтез холесте-
рина в печени и увеличивают количество рецеп-
торов к ЛПНП, в результате чего ЛПНП выводятся  
из крови. Статины также снижают уровни ЛПОНП.

Со дня опубликования в 1980 г. в журнале Ath-
erosclerosis статьи о снижения уровня ОХС у паци-
ентов страдающих ИБС на фоне применения не-
серийного статина – компактина в дозе 50 мг/сут, 
прошло более 35 лет. За это время было создано 
несколько поколений статинов и сегодня, по-види-
мому, настала эра изучения возможностей других 
классов препаратов усиливать действие статинов. 
Была сформулирована концепция остаточного (ре-
зидуального) риска.

Несмотря на проводимую терапию статинами 
и значимое снижение исходного уровня ЛПНП и, 
следовательно, СС-риска, риск смерти от СС-забо-
леваний и риск развития любого СС-события со-
храняется.

Такой риск принято называть остаточным. 
Остаточный (резидуальный) риск является точкой 
приложения современных усилий по оптимизации 
лечения СС-заболеваний. Величина остаточного 
риска у конкретного пациента регламентируется 
различными параметрами:уровнем ЛПНП, нали-
чием факторов риска (курение, уровнем аполипо-
протеина В100 (АроВ-100), уровнем артериальной 
гипертензии (АГ), наличием СД и т.д.) [2–4].

В таблице 1 приведены значения остаточного 
риска в крупных клинических исследованиях.

В таблице 2 показана коррекция статинами 
сердечно-сосудистого риска (ССР).
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Таблица 1. Величина остаточного риска, зафиксированная в ККИ

Исследование Характеристика исследуемых 
пациентов

Количество 
пациентов

СС-события  
в группе плацебо,%

СС-события в группе 
лечения статинами, %

% снижения 
риска

Остаточный 
риск, %

4S Вторичная профилактика 4444 28 19,4 –35 70
LIPID Вторичная профилактика 9014 15,9 12,3 –25 75
CARE Вторичная профилактика 4159 13,2 10,2 –28 76
HPS Пациенты высокого риска 20536 11,8 8,7 –29 76
WOSCOPS Первичная профилактика 6595 7,9 5,5 –26 69
AFCAPS/TexCAPS Первичная профилактика 6605 10,9 6,8 –25 75
PROVE IT TIMI-22 Стандартная vs 

интенсивная терапия
4162 26,3 22,4 –16 78

IDEAL Стандартная vs 
интенсивная терапия

8888 13,7 12,0 NS

TNT Стандартная vs 
интенсивная терапия

10001 10,9 8,7 –22 78

Таблица 2. Коррекция статинами ССРиска (%)

Препарат
Доза

10 мг 20 мг 40 мг

Аторвастатин –38 –46 –51
–28 –35 –41

Поавастатин –19 –24 –34
Ловастатин НД –29 –31
Флувастатин НД –17 –23

П р и м е ч а н и е: НД – нет данных.

Данные, приведенные в табл. 2, показывают, 
что монотерапия статинами снижает СС-риск 
на 25–35%, при этом остаточный риск состав-
ляет 65–75%. По-видимому, коррекция лечения, 
направленная на повышение уровня ЛПВП, сни-
жение уровня АроВ, дальнейшее снижение уровня 
ЛПНП приведет к снижению остаточного риска.

Такие направления в коррекции уровня ЛПНП 
рассматриваются как главное направление на со-
временном этапе лечения атеросклероза.

Новые классы гиполипидемических препара-
тов можно представить в следующем виде:

– ингибиторы МТР
– ингибиторы СЕТР
– ингибиторы PCSK-9
– ингибиторы секреции АпоВ-100
– АроА-1миметики
– Агонисты PPARy-рецепторов.
Исследования по этим классам идут, некото-

рые результаты были изложены и в августе 2015 г.  
на Европейском конгрессе кардиологов в Лондоне.

В частности были доложены результаты ис-
следования моноклональных антител пропротеин 
конвертазы субтилизина пепсина 9 типа (PCSK-9). 
Эффективность анти PCSK-9 антител при семей-
ной ГХС показала, что пациенты на фоне ХС ЛПНП 
>/=2,5ммоль/л на аторвастатине 10 мг, рандоми-

зированные на 2-е группы (1-я – 80 мг аторваста-
тина – дополнительное снижение ЛПНП на 17%  
и 2-я аторвастин 80 мг + REGN 727 (анти PCSK-9 
антитела) – дало снижение ЛПНП на 65%)

Одобрен для клинического применения FDA 
Lomitapid-ингибитор микросомального белка, пе-
реносчика триглицеридов в печени (МТР). Пока-
заниями для его назначения являются: СГХС, ГХС 
рефрактерная к терапии статинами хиломикроне-
мия. Уровень снижения ЛПНП достигает 50%, при 
этом повышаются ЛПВП на 12%.

Однако это всё-таки будущее медицины. Се-
годня мы имеем довольно высокие цели при вто-
ричной профилактике для коррекции ЛПНП пациен-
там с различным риском, которые представлены 
в табл. 3 

Таблица 3. Оптимальные уровни ЛПНП  
для вторичной профилактики

Группы риска Уровень ЛПНП

• очень высокий 1,8 ммоль/л
• высокий 2,5 ммоль/л
• умеренный 3,0 ммоль/л

Очень важным является сравнение влияния 
статинов на липидный профиль, часто это трактует-
ся как «мощность статинов».

Впервые в ККИ CURVES (1998 г.) [1] было вы-
полнено прямое сравнение одинаковых доз стати-
нов. Эти данные даны в табл. 4.

В последнее время в ряде национальных ру-
ководств появились рекомендации по примене-
нию в качестве стартовых высоких доз статинов 
(для аторвастатина 40–80 мг/сут, розувастатина 
20–40 мг/сут). Изменение подходов обусловлено 
полученными результатами исследований. Самый 
крупны мета-анализ, включающий 256 827 па- 
циентов и 181 плацебо-контролируемое исследо-
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вание по изучению влияния дозы статина на уро-
вень липидов, выполнен в 2013 г. [3] Данные ана-
лиза показали, что при уровне ЛПНП > 150 мг/дл 
(3,8 ммоль/л) все статины, начиная со стартовых 
доз, приводят к снижению уровня ЛПНП (кроме ло-
вастатина в дозе < 10 мг и флювастатина < 20 мг). 

Эффект всех статинов носил дозозависимый ха-
рактер и не зависел от возраста пациента, пола, 
наличия или отсутствия ИБС, исходного уровня 
ЛПНП. Эффект доз розувастатина > 10 мг оказался 
идентичным эффектам симвастатина и аторваста-
тина в дозах > 40 мг.

Таблица 4. Изменение исходного уровня ЛПНП, ЛПВП, ТГ, общего ХС (%)

Параметр Доза Розувастин Аторвастин Симвастин Правастин

ЛПНП

ЛПВН

ТГ

Общий ХС

10 –45,8 –36,8 28,3 20,1
20 –52,4 –42,6 –35,0 –24,4
40 –55 –47,1 –38,8 –29,7
80 NA –51,1 –45,8 НП
10 +7,7 +5,7 +5,3 +3,2
20 +9,5 +4,1 +6,0 +4,4
40 +9,6 +4,4 +5,2 +5,6
80 NA +2,1 +6,8 НП
10 –19,8 20,0 –11,9 –8,2
20 –23,7 22,6 –17,1 –7,7
40 –26,1 –26,8 –14,1 –13,2
80 NA –28,2 –18,2 НП
10 –32,9 –27,1 –20,3 –14,7
20 –37,6 –31,8 –25,7 –17,2
40 –40,2 –35,8 –27,9 –21,9
80 NA –38,9 –32,9 НП

П р и м е ч а н и е: 534 пациента с исходным уровнем ЛПНП > 60 мг/дл ТГ < 400 мг/дл, лечение 8 недель.

В 2014 г. приняты рекомендации Международ-
ного общества атеросклероза (International Athe-
rosclerosis Society – IAS) по лечению дислипиде-
мии (Global recommendations for the management 
of dyslipidemia) [5]. Было введено понятие «опти-
мальный уровень ЛПНП < 100 мг/дл». Рекомендо-

вано начинать коррекцию исходного уровня липи-
дов крови с уровня ЛПНП, равного 130–159 мг/дл. 
Препаратом выбора являются статины. В табл. 5 
и 6 даны сравнительные анализы принципов пер-
вичной и вторичной профилактики в важнейших 
рекомендациях 2011–2015 гг.

Таблица 5. Сравнительный анализ принципов первичной профилактики в 4 важнейших рекомендациях 2011–2015 гг.

ESC/ESA 2011 г., JEG 2012 г. АСС/АНА 2013 г. NICE 2014 г. IAS 2014 г., ADA 2015 г.
[5, 6] [7] [8] [9, 10]

• На основании шкалы SCORE 
выделяются умеренный,высокий  
и очень высокий риски
• Рекомендованные уровни ЛПНП  
от 70 до 115 мг/дл, ТГ < 150 мг/дл; 
ЛПВП > 40 мг/дп (> 1 ммоль/л для мужчин 
и > 1,2 ммоль/л для женщин
• Расчет соотношения АроВ/АроА
рассматривается как важный 
прогностический параметр
• Монотерапия статинами
• Комбинация препаратов разрешена 
только при недостижении целевого 
уровня:
статин + фибрат, либо + ниацин,
либо + секвестранты желчных кислот

• Расчет риска по шкале
• При уровне риска > 
7,5% назначить средние 
дозы статинов
• При необходимости 
перейти на высокие
дозы
• Не используются 
целевые уровни ЛПНП

• Расчет риска  
по шкале QRISK 2
• При уровне риска 
> 10% назначить 
аторвастатин в дозе  
20 мг
• У пациентов старше 
85 лет
целесообразность 
назначения 
обсуждается

• Вводится понятие 
оптимального уровня липидов
• ЛПНП < 100 мг/дл ТГ <  
150 мг/дл не ЛПВП < 130 мг/дл
• Коррекция исходного 
уровня липидов должна 
начинаться с уровней, 
близких к оптимальным
• ЛПНП 100–129 мг/дл
• не – ЛПВП 130–159 мг/ дл.
• Препараты выбора статины.

П р и м е ч а н и е: Здесь и в табл. 6\ ESC/ESA – рекомендации Европейского общества кардиологии/Европейского 
общества по изучению атеросклероза; JEG – объединенные Европейские рекомендации по профилактике СС-заболева-
ний, АСС/АНА – рекомендации Американской коллегии кардиологов и Американской ассоциации сердца по лечению ХС 
крови и снижению атеросклеротического СС-риска у взрослых.
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Таблица 6. Сравнительный анализ принципов вторичной профилактики в 4 важнейших рекомендациях 2011–2015 гг.

ESC/ESA 2011 г., JEG 2012 г. АСС/АНА 2013 г. NICE 2014 г. IAS 2014 г., ADA 2015 г.
[5, 6] [7] [8] [9, 10]

• Достижение целевых уровней  
ЛПНП < 1,8 ммоль/л (70 мг/дл) для лиц с 
очень высоким риском, < 100 мг/дл (2,5) 
для лиц с высоким риском и < 115мг/дл 
(3,0) для лиц с умеренным риском
• При невозможности достичь целевого 
уровня - снижение исходного уровня 
ЛПНП на 50%
• Разрешены комбинации статин + 
ниацин, либо + фибрат, либо +
эзетимиб, либо + секвестранты ЖК

• Лицам < 75лет показано 
назначение высоких доз 
статинов
• Лицам > 75 лет показано 
назначение средних доз 
статинов
• Комбинации:статин + 
любой препарат признаны
неэффективными

Всем пациентам 
рекомендуется
аторвастатин  
40–80 мг/сут или 
розувастин  
20–40 мг/сут

• Лечение высокими 
дозами статинов до 
достижения уровня  
ЛПНП < 70 мг/дл, 
не – ЛПВП < 100 мг/дл.
• При невозможности 
достичь рекомендованного
уровнем разрешено
применение комбинации
препаратов

NICE – руководство национального института 
здоровья и доказанной медицинской практики (Care 
Excellence) Великобритании по коррекции уровня 
липидов и оценке сердечно-сосудистого риска при 
первичной и вторичной профилактике сердечно-
сосудистых заболеваний; IAS – руководство по кор-
рекции дислипидемии Международного общества 
по изучению атеросклероза; ADA – рекомендации 
по контролю риска СС-заболеваний Американской 
ассоциации по лечению сахарного диабета.

Таким образом сегодня статины остаются кра-
еугольным камнем для первичной и вторичной про-
филактики сердечно-сосудистой заболеваемости  
и СС-смертности. Значительно изменились подхо-
ды к назначаемым дозам статинов В ряде стран 
для контроля эффективности за системным вос-
палением при назначении введён высокочувстви-
тельный СРБелок. 
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В статье представлен обзор современных данных о соотношении эффективности и безопасности 
варфарина и новых оральных антикоагулянтов (НОАК) у пациентов с венозным тромбоэболизмом (ВТЭ).  
Не вызывает сомнений, что НОАК превосходят варфарин в способности снижать риск тромбоэмболиче
ских осложнений и вызывать вторичные ятрогенные кровотечения.
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