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В многочисленных рандомизированных контроли-
руемых многоцентровых профилактических програм-
мах доказано, что снижение уровня в плазме (сыво-
ротке) крови холестерина (ХС) липопротеинов низкой
плотности (ЛПНП) и, соответственно, общего ХС, у лиц
старше 40–45 лет посредством лечения статинами в
течение 5–6 лет приводит к значительному снижению
риска смертельных и не смертельных эпизодов ише-
мической (коронарной) болезни сердца (ИБС), кото-
рые обусловлены атеротромбозом. Однако известно,
что атеросклеротические поражения артериальной
стенки в виде липидных полосок и даже фиброзных бля-
шек появляются значительно раньше — в юношеском и
молодом возрасте. Более того, было показано, что эти
ранние проявления атеросклероза коррелируют с теми
же факторами риска, которые в старшем возрасте кор-
релируют с клиническими проявлениями атеросклероза
[1]. 

Но и по медицинским, и по финансовым сообра-
жениям в профилактических программах невозможно
проводить лечение статинами в течение нескольких де-
сятилетий, начиная с юного возраста, даже при обна-
ружении повышенного уровня ХС ЛПНП с оценкой влия-
ния снижения его уровня на риск ИБС.

С появлением данных о вовлечённости ряда генов,
регулирующих синтез белков системы транспорта ли-
пидов и уровень в плазме крови ХС ЛПНП, появилась
возможность, используя их полиморфизмы, выбрать лю-
дей, у которых имеются мутации, сопряжённые с низ-
ким уровнем ХС ЛПНП на протяжении всей жизни, на-
чиная с детского возраста, и оценить у них риск развития
ИБС. Так, ген PCSK9, играющий ключевую роль в регу-

ляции ЛПНП-рецептора, ведёт к снижению экспрессии
ЛПНП-рецептора, что спряжено с повышением уров-
ня в плазме крови ХС ЛПНП. В противоположность это-
му у лиц с мутацией гена PCSK9 повышена экспрессия
ЛПНП-рецептора, и, вследствие этого, снижен уровень
ХС ЛПНП на 28% по сравнению со всей популяцией [2].

В группе лиц с мутацией этого гена наблюдалось сни-
жение риска ИБС на 80%, тогда как снижение на 28%
ХС ЛПНП в программах с лечением статинами приво-
дило к меньшему снижению риска ИБС — на 25–35%.
Было высказано предположение, что более значи-
тельное снижение риска ИБС у лиц с мутацией гена
PCSK9 связано с долгосрочным снижением уровня 
ХС ЛПНП от рождения и на протяжении всей жизни [3].

Был проведен мета-анализ данных ряда исследо-
ваний 9 полиморфизмов 6 генов, играющих роль в ре-
гуляции уровня ХС ЛПНП в плазме крови и приводящих
к пожизненному сниженному уровню ХС ЛПНП, начи-
ная с рождения. Изучалась его сопряжённость с риском
ИБС [4]. В мета-анализ были включены данные, полу-
ченные при обследовании 312 321 участников. Пер-
вичными конечными точками считали ИБС, опреде-
ляемую по наличию внезапной коронарной смерти, не
смертельного инфаркта миокарда или операции ко-
ронарной реваскуляризации. В другом исследовании
клинический эффект лечения статинами оценивали по
данным мета-анализа 26 рандомизированных про-
грамм, включающих 170 000 участников [5].

В мета-анализе данных, полученных у участников с
9-ю множественными мононуклотидными полимор-
физмами 6 генов было показано, что длительное сни-
жение ХС ЛНП на его каждый 1 ммоль/л связано с до-
стоверным снижением риска ИБС на 54,5%. Результа-
том мета-анализа рандомизированных программ с
использованием лечения статинами стало снижение рис-
ка ИБС на 24% в расчёте на 1 ммоль/л снижения 
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ХС ЛПНП. Общий эффект снижения риска ИБС (по ло-
гарифмической шкале) оказался в 3 раза более выра-
женным у лиц с полиморфизмами генов и ранним сни-
жением ХС ЛПНП, чем у лиц, получавших лечение ста-
тинами в поздний период жизни.

Поскольку механизмы влияния пяти из этих шести
генов точно не изучены, но доказано сходное влияние
их мононуклеатидного полиморфизма на уровень 
ХС ЛПНП, авторы полагали, что и другие средства сни-
жения ХС ЛПНП (диетологические и/или медикамен-
тозные), применение которых начато в раннем возрасте,
могут привести к снижению риска ИБС на 60%, а не на
30%, как это показано в ранее проведенных профи-
лактических программах со статинами. Но уже есть опыт
безопасного раннего применения статинов у детей 8 лет
с семейной гиперхолестеринемией [6,7].

Современные положения о необходимости кор-
рекции ХС ЛПНП до достижения их целевого уровня рас-
пространяются не только на лиц с высоким уровнем 
ХС ЛПНП и высоким риском ИБС, но и на большую часть
популяции, включая лиц молодого возраста (30–35 лет),
имеющих небольшое, но стойкое повышение уровня 
ХС ЛПНП>3,0 ммоль/л (например, от 3,3 до 

4,2 ммоль/л), имеющих низкий или умеренный риск
по шкале SCORE. В первом случае для достижения це-
левого уровня ХС ЛПНП надо снизить его на 10%, для
чего бывает достаточно наладить здоровое питание и
соблюдать здоровый образ жизни. Если уровень 
ХС ЛПНП приближен к верхнему пределу указанного
небольшого его повышения, бывает достаточно снизить
его на 30%, чего можно достигнуть симвастатином в
дозе 10 мг/день, а если это сочетать со здоровой
диетой, снижение ХС ЛПНП будет >40%. Этого доста-
точно для достижения целевого уровня ХС ЛПНП при
исходном уровне 4,6 ммоль/л.

Данные, полученные в исследованиях, в которых вы-
раженное снижение риска эпизодов ИБС сопряжено с
наиболее ранним снижением ХС ЛПНП вследствие му-
тации ряда генов, вовлечённых в регуляцию уровня в
плазме крови ЛПНП и, соответственно, ХС ЛПНП,
имеют более широкое значение, чем относящиеся
только к генетически обусловленным изменениям ли-
попротеинового спектра. Для профилактики болез-
ней системы кровообращения, связанных с атеро-
склерозом, к идее «чем ниже, тем лучше» добавляет-
ся идея «чем раньше, тем лучше». 
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