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Статины в настоящее время являются наиболее широко применяемыми препаратами для лечения дислипидемии и наиболее эффективными
лекарствами для снижения уровня холестерина липопротеинов низкой плотности и снижения риска сердечно-сосудистых и цереброваску-
лярных событий. Считается, как правило, что статины хорошо переносятся, но предполагают потенциальную связь между статинами и ког-
нитивными нарушениями у некоторых людей. Эта обзорная работа была проведена с учетом поиска информации о конкретной проблеме
потенциального неблагоприятного влияния статинов на когнитивную сферу, целью которой было выявить рекомендации для медицинских
работников по мониторингу и снижению риска потенциальных когнитивных нарушений при терапии статинами. Розувастатин, по-видимому,
является более безопасным среди статинов с точки зрения влияния на когнитивную функцию. Перед началом терапии статинами нет не-
обходимости в выявлении когнитивной дисфункции у пациентов, терапия статинами не сопровождается риском развития когнитивной
дисфункции по данным когортных и рандомизированных исследований. При развитии когнитивной дисфункции на фоне терапии статинами
необходимо доказать ее наличие и исключить другие возможные факторы ее возникновения, и оценить соотношение пользы/риска отмены
терапии статинами. На основании индивидуальных особенностей пациента возможно уменьшить дозу принимаемого статина или прекратить
прием препарата для оценки обратимости симптомов. В случае прекращения приема статина следует подумать об альтернативной замене
на другой ингибитор ГМК-КоАредуктазы, предпочтительнее – препарат, меньше всего проникающий через гематоэнцефалический барьер,
такой как розувастатин.
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Statins are now widely used drugs for the treatment of dyslipidemia, effective drugs for lowering the level of low-density lipoprotein cholesterol, and
also for reducing the risk of cardiovascular and cerebrovascular events. It is believed that statins are well tolerated. However, the potential relationship
between statins and cognitive impairment in some people is assumed. This review paper was written in the light of the search for information on a
specific problem of the potential adverse effects of statins on the cognitive function. The purpose of the article is to seek advice for health professionals
on monitoring and reducing the risk of potential cognitive impairment during statin therapy. Rosuvastatin may be safer amongst statins in terms of in-
fluencing cognitive function. Evaluation of cognitive dysfunction in patients before starting therapy with statins is not necessary. Therapy with statins
is not accompanied by a risk of developing cognitive dysfunction according to cohort and randomized studies. The presence of cognitive dysfunction
and the exclusion of other possible causes of it, as well as the evaluation of the benefit/risk ratio for the abolition of statin therapy, are necessary in de-
tecting cognitive dysfunction during statin therapy. A decrease in the dose of statin or the cessation of its use to assess the reversibility of symptoms is
possible on the basis of the individual characteristics of the patient. Alternative replacement for another inhibitor of HMG-CoA reductase should occur
if the statin is discontinued. A drug that less penetrates the blood-brain barrier, for example rosuvastatin, is more preferable.
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Statins and Cognitive Disorders
Статины и когнитивные нарушения

Введение
Статины являются структурными ингибиторами

фермента 3-гидрокси-3-метилглютарил-кофермент А
редуктазы (ГМГ-КоА-редуктазы), регулирующего био-
синтез холестерина (ХС) в печени. Первые статины,
применяемые в клинической практике, имели есте-
ственное происхождение (ловастатин, продуцируе-
мый Aspergillus terreus), или являлись полусинтетиче-
скими производными (правастатин и симвастатин). В
последнее время широко используются синтетические
препараты – аторвастатин, розувастатин. По времени
начала использования в клинической практике выде-
ляли 4 поколения статинов: I поколение – ловастатин,
симвастатин, правастатин; II – флувастатин; III – атор-
вастатин и IV – розувастатин [1].

Снижение образования ХС в клетках печени спо-
собствует увеличению синтеза рецепторов к липопро-
теинам низкой плотности (ЛПНП), ускоряет удаление
ЛПНП из плазмы и уменьшает концентрацию общего
ХС и ЛПНП в крови [1]. Наряду с гиполипидемическим
эффектом статинов широко известны так называемые
плейотропные эффекты: улучшение функции эндоте-
лия, стабилизация атеросклеротической бляшки, про-
тивовоспалительный эффект и многие другие [1]. В
настоящее время статины являются наиболее эффек-
тивными препаратами для лечения дислипидемий и
атеросклероза [2]. Безусловно, у этих препаратов, как
и у всех лекарственных средств, имеются и побочные
эффекты. По этому поводу еще в 1965 г. в книге
«Очерки клинической фармакологии» Б.Е. Вотчал пи-
сал: «Если препарат лишен побочных эффектов, сле-
дует задуматься, есть ли у него какие-либо эффекты
вообще» [3].

Вопросы безопасности применения новых эффек-
тивных препаратов для лечения атеросклероза и ас-
социированных с ним заболеваний преследовали ста-
тины на протяжении всей истории их применения, от
возможного канцерогенного эффекта первого инги-
битора ГМК-КоА-редуктазы компактина до таких из-
вестных побочных эффектов, как действие на скелет-
ные мышцы и печень [4]. Несмотря на доказанную
роль гиперлипидемии как фактора риска сердечно-
сосудистых заболеваний, врачи долго опасались воз-
можных неблагоприятных реакций, связанных со сни-
жением синтеза ХС, необходимого компонента для
строительства клеточных мембран, синтеза стероид-
ных гормонов и желчных кислот [5-8]. ХС играет не-
маловажную роль и в центральной нервной системе
(ЦНС). В первую очередь, он необходим для форми-
рования и функционирования нервных синапсов и
быстрой передачи нервного импульса по аксонам
вследствие стабилизации клеточных мембран [5]. На-
рушение обмена ХС в ЦНС наблюдается при многих
нейродегенеративных заболеваниях [6-8].

Поэтому неудивительно, что ряд сообщений о слу-
чаях возможного нарушения когнитивных функций на
фоне применения статинов вызвал тревогу в связи с
риском возможного развития этой неблагоприятной
побочной лекарственной реакции [9-10]. В то же
время в Европейских рекомендациях по диагностике
и лечению дислипидемий (2016) [2] в соответствую-
щем разделе о побочных эффектах статинов о таком
неблагоприятном явлении, как развитие на фоне те-
рапии статинами когнитивных нарушений, не упоми-
нается.

Целью нашего обзора является изучение вопроса
о влиянии статинов на развитие умеренных когнитив-
ных нарушений и деменции, и поиск алгоритмов/ре-
комендаций для практикующих врачей при развитии
когнитивной дисфункции на фоне терапии статинами.

Когнитивные расстройства
В связи с увеличением общей продолжительности

жизни во всем мире доля пациентов с умеренными
когнитивными нарушениями и деменцией увеличи-
лась [11-12]. Так, по данным Всемирной организации
здравоохранения в 2015 г. в мире насчитывалось
около 47,5 миллионов больных деменцией, а в 2050 г.,
согласно прогнозам, количество людей с деменцией
увеличится втрое [13]. 

Согласно DSM-V деменция (выраженное нейро-
когнитивное расстройство) – это значительное сни-
жение по сравнению с прежним уровнем одной или
нескольких когнитивных функций (внимание, управ-
ляющие функции, память, речь, праксис, гнозис, со-
циальный интеллект), которое подтверждается жало-
бами пациента, информацией от третьих лиц, включая
лечащего врача, нейропсихологическими тестами или
независимой клинической оценкой [14]. Когнитивные
нарушения лишают пациента независимости в повсе-
дневной жизни (как минимум, в сложных ее видах,
например, при осуществлении финансовых операций
или приеме лекарств). Также как и в других случаях
при деменции когнитивные нарушения присутствуют
не только во время делирия, и они не связаны с дру-
гими психическими расстройствами (депрессия, ши-
зофрения и т.п.) [14].

Деменция – полиэтиологическое заболевание.
Наиболее частыми причинами деменции у пожилых
больных являются болезнь Альцгеймера (50-60%),
церебрально-сосудистое заболевание (5-10%), либо
их сочетание (15-20%) [15].

Частота встречаемости болезни Альцгеймера уве-
личивается с возрастом, от 1% среди лиц от 60 до 64
лет до 40% у лиц 85 лет и старше [16]. Сходные дан-
ные указывают и на увеличение частоты встречаемости
«чистой» сосудистой деменции (то есть деменции, вы-
званной цереброваскулярным заболеванием без дру-
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гих патологий) с возрастом, где в целом распростра-
ненность данной патологии у лиц старше 60 лет со-
ставляет 10,8% [17].

Статины и когнитивные расстройства
Данные литературы о влиянии статинов на когни-

тивные функции и риск развития деменции противо-
речивы. С одной стороны, ряд отчетов указывают на
возможное развитие когнитивных нарушений на фоне
терапии статинами. Так, например, еще в I фазе кли-
нического исследования аторвастатина описывали
возможное дозозависимое развитие обратимых ког-
нитивных нарушений, что не было подтверждено во
II и III фазах клинических исследований [18]. Однако
в двух последующих плацебо-контролируемых ран-
домизированых исследованиях, Heart Protection Study
(HPS) [19] и The PROspective Study of Pravastatin in the
Elderly at Risk (PROSPER) [20], не было выявлено ста-
тистически значимого влияния статинов на когнитив-
ные функции, как негативного, так и позитивного. Сле-
дует отметить, что в этих исследованиях на момент
включения многие пациенты уже имели сердечно-со-
судистые заболевания или инсульт в анамнезе (HPS:
33% перенесли инсульт, 50% – сердечно-сосудистые
заболевания; PROSPER – 11% и 51%, соответственно).
При этом в обоих исследованиях детального нейро-
психологического тестирования не проводилось, в том
числе, и на визите включения. В исследовании HPS
[19], например, для оценки когнитивных нарушений
в конце наблюдения проводился только опрос участ-
ников по телефону. Следовательно, полученные ре-
зультаты данных рандомизированных плацебо-конт-
ролируемых исследований не могут говорить ни в
пользу, ни против безопасности применения статинов
в отношении ЦНС.

В 2003 г. постмаркетинговые исследования 
безопасности статинов выявили 60 случаев возник-
новения обратимых когнитивных нарушений в виде
кратковременной потери памяти, которая произошла
через несколько месяцев после начала терапии или
после увеличения дозировки [10]. В нескольких 
случаях наблюдалось уменьшение когнитивных 
нарушений при прекращении статинов, и их рецидив
при повторном возобновлении приема.

В 2009 г. M.A. Evans и соавт. [9] суммирует данные
171 извещения о нарушении когнитивных функций,
возникающих на фоне приема статинов. В 75% слу-
чаев (128 извещений) связь развития когнитивных
нарушений с приемом статинов по шкале Naranjo оце-
нивалась как возможная или вероятная. 143 пациент
(84%) прекратил принимать статины, что в последую-
щем в 128 случаях (90%) приводило к улучшению
когнитивной функции. У 19 пациентов, по их мнению,
после отмены статинов и полном восстановлении ког-

нитивных функций наблюдался рецидив данных на-
рушений после повторного назначения тех же препа-
ратов. Однако суждение о легких нарушениях когни-
тивной функции у пациентов носит субъективный
характер, они не были подтверждены результатами
специальных нейропсихологических тестов, и, глав-
ное, ни в одном из случаев не было выявлено досто-
верной связи развития указанной нежелательной ле-
карственной реакции с приемом статинов.

В 2017 г. R.Satyajeet и соавт. [21] изучали проблему
возможных нарушений со стороны ЦНС при приеме
статинов. Они выявили статистически значимо более
высокий процент пациентов с когнитивными наруше-
ниями или деменцией в группе, принимающей ста-
тины (7,9%), по сравнению с группой лиц, не полу-
чающих данные препараты (3,1%; р<0,001).
Несмотря на наличие статистически значимой разницы
процентного соотношения пациентов с когнитивными
нарушениями в группах, принимающих и не прини-
мающих статины, к полученным авторами результатам
следует отнестись скептически. Так, исследование 
R. Satyajeet и соавт. [21] носило ретроспективный ха-
рактер (анализ базы данных пациентов старше 18 лет
госпиталя в Нью Джерси, США), не подразумевало
рандомизацию пациентов, при сравнении среднего
возраста пациентов двух групп также были получены
статистически значимые различия. Средний возраст
пациентов в группе, получающей статины, составил
65,8±14,3 лет, а средний возраст контрольной
группы, не получающей статины, был значительно
ниже (46,9±16,5; р<0,001), поэтому не удивительно,
что в более старшей возрастной группе наблюдался
больший процент пациентов с умеренными когнитив-
ными нарушениями/деменцией. Кроме того, в группе
пациентов, которые принимали статины, статистически
значимо чаще по сравнению с контрольной группой
(р<0,001) встречались такие факторы риска развития
деменции, как гиперлипидемия (86,3%), артериаль-
ная гипертония (69,6%), сахарный диабет (36,0%),
ишемическая болезнь сердца (26,1%), гипотиреоз
(21,5%) и депрессия (19,3%). 

С другой стороны, существует ряд работ, которые
доказывают положительное влияние статинов на ког-
нитивные функции и риск развития деменции [22-
24]. Так, B.Wolozin и соавт., [22], анализируя базу дан-
ных трех госпиталей (n=57104), пришли к выводу,
что среди пациентов, получающих статины, болезнь
Альцгеймера встречается на 60-73% (р<0,001) реже
по сравнению с общей популяцией. Sparks D. L. и со-
авт. [23] в плацебо-контролируемом исследовании
аторвастатина (40 и 80 мг/сут) у пациентов с бо-
лезнью Альцгеймера легкой и средней степени тяже-
сти продемонстрировали статистически значимое
улучшение памяти через 6 мес приема статина, кото-
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рое сохранялось в течение года на протяжении ис-
следования. Bettermann K. и соавт. [24] в когортном
исследовании изучали влияние статинов на риск раз-
вития деменции у 3069 пациентов в возрасте 75 лет
и старше (Ginkgo Evaluation of Memory Study), среди
которых около 16% пациентов исходно имели уме-
ренные когнитивные нарушения. Исходно 25,3% па-
циентов получали статины, 2,4% – другие гиполипи-
демические препараты, к концу исследования
процент пациентов, получающих статины, превысил
40%. За 6 лет наблюдений у 523 участников иссле-
дования развилась деменция, при этом в 353 случаях
был подтвержден диагноз болезни Альцгеймера, и в
24 – сочетание болезни Альцгеймера и сосудистой
деменции. Наилучшие результаты по уменьшению
риска развития болезни Альцгеймера и деменции в
целом наблюдали в когорте пациентов, начавших
принимать статины во время исследования. В этой
подгруппе больных риск развития болезни Альцгей-
мера оказался на 54% ниже [отношение шансов (ОШ)
0,46, 95% доверительный интервал (ДИ) 0,29-0,74;
р<0,001], риск развития деменции в целом – на 47%
(ОШ 0,53; 95% ДИ 0,37-0,75; р<0,001). Better-
mannb K. и cоавт. также предположили возможное
влияние физико-химических статинов на риск разви-
тия деменции [24].

В настоящее время известно, что метаболизм ХС
ЦНС протекает независимо от общего ХС плазмы
крови. Синтез ХС ЦНС в постнатальном периоде про-
исходит преимущественно в астроцитах, в меньшей
степени – в нейронах, и он надежно отграничен от
ХС/липопротеидов плазмы крови гематоэнцефаличе-
ским барьером [5, 13, 25].

Проникновение стеролов в ЦНС наблюдается при
повреждении гемато-энцефалического барьера, кото-
рое, в свою очередь, является важным фактором раз-
вития и прогрессирования нарушений когнитивных
функций [26]. Исследования на животных показали
развитие нарушения проницаемости гематоэнцефа-
лического барьера, сопровождающееся когнитивной
дисфункцией, на фоне высококалорийной диеты, со-
держащей полиненасыщенные жирные кислоты и ХС
[27,28]. Также введение большого количества ХС в
рацион питания приводит к нарушению памяти, уве-
личению оксидантного стресса и повышению концент-
рации амилоида, тесно вовлеченного в развитие бо-
лезни Альцгеймера, в гиппокампе экспериментальных
животных [8].

Результаты эпидемиологических исследований поз-
воляют предположить, что риск развития умеренных
когнитивных нарушений и деменции повышается у
пациентов с высоким уровнем ХС ЛПНП, гипертри-
глицеридемией и сниженным ХС липопротеинов вы-
сокой плотности (ЛПВП) [29,30].

Также известно, что статины не только снижают уро-
вень ХС в плазме, но и ингибируют ряд других фер-
ментативных реакций, таких как изопренилование 
G-протеинов, приводящих к депонированию ами-
лоида и формированию атеросклеротической бляшки,
являющихся основой развития болезни Альцгеймера.
Это объясняет результаты исследований, говорящих
в пользу нейропротекторного действия статинов [31].

Влияние статинов на риск развития деменции и
умеренных когнитивных нарушений рассматривался
в ряде обзоров и мета-анализов [32-34]. В 2018 г.
был опубликован мета-анализ 25 когортных исследо-
ваний [32], посвященный влиянию статинов на раз-
витие деменции в целом, сосудистой деменции, бо-
лезни Альцгеймера и умеренных когнитивных
нарушений. Согласно данным 16 исследований
(n=2745149; средний возраст 59,3 года; 67,3% муж-
чин; 35688 случаев развития события) статины сни-
жают риск развития деменции в целом на 15,1% [от-
носительный риск (ОР) 0,849; 95% ДИ 0,787-0,916;
р<0,001]. Риск болезни Альцгеймера (14 исследова-
ний; n=52218; средний возраст 71,3 года; 45,3%
мужчин; 3120 случаев развития события) снижается
на фоне применения статинов на 28,1% (ОР 0,719;
95%ДИ 0,576-0,899; p=0,004). Риск развития уме-
ренных когнитивных нарушений (6 исследований;
n=6808; средний возраст 68,4 года; 42,5% мужчин;
359 случая развития события) на 26,3% ниже в группе
принимающих статины (ОР 0,737; 95% ДИ 0,556-
0,976; p=0,033). Три исследования, включенных в
мета-анализ, посвящены риску развития сосудистой
деменции (n=5987; средний возраст 77,2 года;
42,5% мужчин; 422 случая развития события) не вы-
явили значимого влияния приема статинов (ОР 1,012;
95% ДИ 0,620-1,652; p=0,961).

В мета-анализе 2016 г., организованным Кохра-
новским сообществом, не выявлено статистически
значимого влияния статинов на риск развития демен-
ции или снижения когнитивных функций (2 исследо-
вания; 26340 участников от 40 до 82 лет; OР=1,00;
98% ДИ 0,61-1,65; р>0,05) [33].

В 2016 г. были опубликованы результаты важного
кросс-секционного исследования [34] по влиянию
фармакотерапии различных лекарственных средств на
когнитивные функции. В исследование были
включены данные тестов оценки когнитивных функций
(словесно-числовые рассуждения, память и время ре-
акции) участников биобанка Великобритании в воз-
расте 37-73 лет В общей сложности в исследовании
приняли участие 502647 больных из 21 центра, про-
ходивших тестирование когнитивных функций при
плановом посещении медицинских учреждений в
течение 2006-2010 гг.. Согласно данным этого иссле-
дования [34], в которое были включены результаты
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применения аторвастатина, флувастатина, праваста-
тина, розувастатина и симвастатина, вся группа стати-
нов в целом и перечисленные препараты, в частности,
статистически значимого влияния на когнитивные
функции не оказывали. 

Результаты исследований показывают зависимость
положительного влияния статинов на когнитивные
функции от возраста. У лиц старше 80 лет значительно
снижается нейропротективный эффект данной группы
препаратов [35,36]. Li G. и соавт. [34] в течение 6,1
года наблюдали 3099 пациентов. За это время у 263
была диагностирована болезнь Альцгеймера. В целом
статины снижали риск развития данного заболевания
на 38% (ОШ 0,62; 95% ДИ 0,40-0,97), при этом была
выявлена статистически значимая разница между
двумя возрастными подгруппами пациентов (р=0,04).
Так, у больных в возрасте до 80 лет статины снижали
риск развития болезни Альцгеймера на 56% (ОШ
0,44; 95% ДИ 0,25-0,78), в то время как у пациентов
80 лет и старше наблюдалось увеличение риска раз-
вития данного вида деменции на фоне приема стати-
нов на 22% (ОШ 1,22; 95% ДИ 0,61-2,42).

Таким образом, в целом терапия статинами не ока-
зывает негативного влияния на когнитивную функцию,
более того, обладает потенциальным положительным
эффектом, уменьшая риск развития болезни Альцгей-
мера и умеренных когнитивных нарушений, по край-
ней мере, у лиц до 80 лет. Отдельные случаи развития
обратимых нарушений когнитивных функций могут
быть связаны с возможным влиянием более липо-
фильных статинов, проникающих через гематоэнце-
фалический барьер, на метаболизм холестерина в
ЦНС [37].

Предполагают, что развитие указанной неблагопри-
ятной побочной реакции связано в первую очередь с
нарушением обмена ХС в ЦНС, а не снижением ХС в
плазме крови [38].

Наоборот, снижение плазменного ХС может сни-
зить риск развития атеросклеротического поражения
сосудов головного мозга и, как следствие, уменьшить
развитие и прогрессирование сосудистой деменции
[10, 18]. Также развитие обратимых нарушений ког-
нитивных функций, в частности, для аторвастатина,
носит дозозависимый характер, как показали еще пер-
вые исследования по безопасности статинов.

В связи с этим можно предположить, что розува-
статин, как наименее липофильный среди всех стати-
нов и наиболее эффективный по снижению ХС ЛПНП
[39], а, следовательно, применяемый в меньших дозах
по сравнению с аторвастатином и другими препара-
тами данной группы, будет более безопасен с позиции
развития побочных эффектов со стороны ЦНС.

Husain I. и соавт. [40] изучали влияние розуваста-
тина на развитие процессов воспаления в ЦНС и ког-

нитивных нарушений у экспериментальных живот-
ных, получающих диету с высоким содержанием
соли и ХС – доказанных факторов риска нейродеге-
неративных заболеваний, в частности, болезни Аль-
цгеймера. Результаты исследования продемонстри-
ровали значительное нарушение когнитивных
функций у экспериментальных животных на фоне
указанной диеты, связанной с активацией сигналь-
ного пути ядерного фактора NF-kB. Терапия розува-
статином приводила к значительному снижению
продукции воспалительных цитокинов (фактор нек-
роза опухоли-альфа), оксида азота, повышению про-
тивовоспалительного цитокина интерлейкина-10, 
а также ингибированию повышенной экспрессии 
NF-kB и уменьшению гибели нейронов в гиппокампе.
Это позволило авторам предположить связь между
NF-kB сигнальным путем и воспалительным ответом
с нарушением когнитивных функций, вызванных
диетой с повышенным содержанием соли и ХС, и
рекомендовать розувастатин в качестве новой воз-
можной линии терапевтической стратегии при ней-
родегенеративных заболеваниях.

Нейропротективное действие статинов изучали и
на модели нейродегенеративного повреждения, вы-
званного пренатальным применением железа, которое
ведет к когнитивному нарушению у взрослых крыс.
Трехнедельное применение розувастатина в исследо-
вании R.L. Rech и соавт. [41] улучшало краткосрочную
память у животных с когнитивными нарушениями,
принимавших пренатально железо, и долгосрочную
память у крыс с когнитивным дефицитом, обуслов-
ленным старением.

В России также проведено исследование влияния
статинов на когнитивные функции на моделях экспе-
риментальных животных, однако, в нем не выявлено
статистически значимого влияния ни розувастатина,
ни аторвастатина на когнитивную дисфункцию у жи-
вотных с химической гипоксией, индуцированной нит-
ритом азота [42].

Anandkumar S. и соавт. [43] в 2016 г. в сравни-
тельном обсервационном исследовании аторваста-
тина и розувастатина изучали влияние данных пре-
паратов на липидный профиль и когнитивные
функции у пациентов с сахарным диабетом и дисли-
пидемией в возрасте не старше 70 лет без деменции
или умеренных когнитивных нарушений. Всего в ис-
следовании было включено 86 человек. Наилучшая
динамика со стороны липидного профиля наблюда-
лась в группе пациентов, принимающих розувастатин
в течение трех лет (снижение ХС ЛПНП на 38,5% от
исходного). При оценке когнитивных функций по
шкале AMTS (Abbreviated mental test score) терапия
розувастатином продемонстрировала лучший про-
филь безопасности по сравнению с аторвастатином.
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Так, через 3 года терапии розувастатином по шкале
AMTS ни у одного пациента не отмечалось тяжелых
нарушений когнитивных функций, в то время как в
группе аторвастатина данные нарушения были вы-
явлены у 6,9% пациентов.

Трубникова О.А. и соавт. [44] изучали влияние ро-
зувастатина на развитие ранней послеоперационной
когнитивной дисфункции у пациентов в возрасте до
70 лет после аорто-коронарного шунтирования (АКШ)
в условиях искусственного кровообращения. Среди
них 69 пациентов принимали розувастатин в дозе 20
мг в течение 10-14 дней до операции и в послеопе-
рационном периоде, 40 пациентов статины не при-
нимали. У пациентов, принимавших розувастатин
после АКШ, нейропсихологические показатели были
лучше, чем у пациентов, которые его не принимали. В
группе принимавших розувастатин наблюдались бо-
лее низкие концентрации провоспалительных цито-
кинов и более высокие концентрации интерлейкина-
10. В группе не принимавших розувастатин худшие
нейропсихологические показатели были ассоцииро-
ваны с более высокой концентрацией провоспали-
тельных цитокинов.

Следовательно, несмотря на задокументированные
отдельные очень редкие случаи развития когнитивных
нарушений, возможно, связанные с приемом стати-
нов, данные когортных, рандомизированных клини-
ческих исследований и мета-анализов говорят в
пользу если не положительного, то хотя бы отсутствия
негативного влияния данной группы препаратов на
ЦНС.

В 2014 г. целевая группа по безопасности терапии
гиполипидемическими препаратами Национальной
Ассоциации Липидов США (National Lipid Association)
в 2006 г. издала пересмотр рекомендаций «Оценка
безопасности статинов гепатологами». Текущей группе
экспертов было поручено рассмотреть конкретный во-
прос о потенциальном неблагоприятном воздействии
статинов на когнитивные функции. Для формулиро-
вания ответов на ряд вопросов, имеющих отношение
к изучаемой проблеме, была использована база дан-
ных библиотеки национального конгресса США Med-
line. Проводился поиск интересующих статей и 
систематических обзоров, опубликованных с 1966 по
2013 гг. На основании проделанной работы созданы
рекомендации пациентам и специалистам здраво-
охранения [45]. Уровень доказанности рекомендаций
оценивалась по адаптированной шкале Националь-
ных институтов США (National Heart, Lung and Blood 
Institutes), используемой в клинических рекоменда-
циях Американской коллегии кардиологов и Ассо-
циации сердца по лечению пациентов с дислипиде-
миями (American Heart Association/American College
of Cardiology cholesterol guidelines) [46].

Ключевые положения этого согласительного доку-
мента сформулированы ниже.

Перед началом терапии статинами нет необходи-
мости проводить оценку на предмет выявления ког-
нитивной дисфункции у пациентов (уровень рекомен-
даций Е, мнение экспертов). Мнение экспертов
основано на том факте, что существующие стандарти-
зированные тесты, рекомендованные для базового
скрининга, не всегда способны отразить начальные
когнитивные нарушения, требуют затрат времени и
ресурсов и не оправданы с учетом широкого распро-
странения использования этих лекарств на практике.

Терапия статинами не сопровождается риском раз-
вития когнитивной дисфункции по данным когортных
и рандомизированных исследований (уровень реко-
мендаций А, сильная степень доказанности пользы
вмешательства).

Вопрос о том, могут ли статины отрицательно вли-
ять на когнитивные функции, был задан с самого на-
чала применения этих препаратов, и до сих пор по-
являются сообщения о данной возможной
нежелательной лекарственной реакции, однако в от-
четах о подобных случаях, как правило, отсутствуют
объективные данные. Полученные в настоящее время
данные когортных рандомизированных исследований
и их мета-анализов доказывают отсутствие связи
приема статинов и риска развития когнитивных нару-
шений. Более того, существуют исследования, посвя-
щенные нейропротективному влиянию статинов, од-
нако эти данные пока противоречивы и не позволяют
в настоящий момент сделать достоверное заключение
[45].

При развитии когнитивной дисфункции на фоне
терапии статинами необходимо доказать ее наличие
и исключить возможные факторы ее возникновения:
другие лекарственные препараты, алкоголь, наличие
депрессии, В12-дефицитной анемии, патологии щи-
товидной железы, ВИЧ-инфекции, опухоли ЦНС, бо-
лезни Паркинсона, болезни Альцгеймера и др. В том
случае, если возникновение когнитивной дисфункции
происходит на фоне более липофильных препаратов
(симвастатин и аторвастатин), это может быть поводом
для замены их на более гидрофильные статины – ро-
зувастатин, правастатин (уровень рекомендаций Е,
мнение экспертов) [45].

Субъективные жалобы пациентов на когнитивные
симптомы не следует отбрасывать и сводить к мини-
муму. Действительно, если пациент, принимающий
статины, начинает жаловаться на проблемы со стороны
когнитивной сферы, следует оценить эти жалобы и
провести поиск потенциальных причин или факторов,
влияющих на когнитивные функции. Если не было вы-
явлено других причин, и статин все-таки подозрева-
ется как фактор, приводящий к нарушению, разумно,
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по мнению американских экспертов, прекратить прием
препарата на 1-2 мес с последующей оценкой дина-
мики когнитивных нарушений. Исключение состав-
ляют пациенты с недавно перенесенным инсультом,
так как отмена статинов в этом случае повышает риск
развития повторного острого нарушения мозгового
кровообращения и ухудшает прогноз [47-49].

После перерыва в применении статина следует об-
судить с пациентом пользу возобновления терапии и
предпочтения пациента. Вопрос о том, какой статин
использовать, является открытым. Некоторые липо-
фильные статины, такие как ловастатин, симвастатин,
аторвастатин проникают через гематоэнцефалический
барьер [50-52]. Исследования на животных показали
зависимость проникновения в ЦНС от степени липо-
фильности препаратов. Из всех статинов правастатин
и розувастатин показали наименьшую способность к
прохождению через гематоэнцефалический барьер
[45,53], однако, согласно мнению экспертов, для
окончательной рекомендации замены гидрофильных
статинов на липофильные нужны дополнительные до-
казательства. Стойкие когнитивные симптомы, сохра-
няющиеся после отмены статинов, должны быть по-
водом для поиска других причин когнитивных
нарушений и направления пациента к соответствую-
щему специалисту – неврологу или психиатру.

Заключение
Таким образом, розувастатин среди всех статинов

является не только самым эффективным препаратом
по влиянию на липидный обмен, но и, по-видимому,
из-за своей низкой липофильности, самым безопас-
ным, в частности, в отношении когнитивных функций.
В последние годы наблюдается увеличение частоты
назначения розувастатина в реальной клинической
практике, что отчасти связано и с появлением на на-

циональном рынке качественных дженериков этого
препарата, например, таких как Розарт (розувастатин,
компания Тева, Израиль), являющихся более доступ-
ными по стоимости для широкого круга пациентов.

Итак, статины доказали свою пользу по уменьше-
нию смертности от сердечно-сосудистых заболеваний,
степень доказанности которой намного превышает
возможный риск развития когнитивной дисфункции
как побочного эффекта. Хотя когнитивные побочные
эффекты статинов могут возникать в крайне редких
случаях, медицинские доказательства, подтверждаю-
щие связь приемов статинов и данной нежелательной
лекарственной реакции, являются слабыми или несу-
ществующими. Истинная частота этих побочных эф-
фектов не может быть определена по имеющимся в
настоящее время данным.

Тем не менее, из-за важности проблемы когнитив-
ных нарушений, широкого распространения назначе-
ний статинов, особенно у пациентов старших возраст-
ных групп, имеющих, в том числе, повышенный риск
когнитивной дисфункции из-за множества других при-
чин, симптомы когнитивных нарушений следует вос-
принимать всерьез и оценивать надлежащим образом
(нейропсихологическое тестирование) у пациентов с
сохраняющимися когнитивными нарушениями, не-
смотря на прекращение приема статинов. Если не вы-
явлены другие причины когнитивной дисфункции,
следует заменить статин на менее липофильный (ро-
зувастатин), или после тщательного анализа соотно-
шения польза/риск уменьшить дозу препарата.
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