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Цель. Изучить взаимосвязь уровня липопротеина(а) (Лп(а)) с наличием и выраженностью кальциноза коронарных артерий (ККА) у пациентов без клини-
чески установленных атеросклеротических сердечно-сосудистых заболеваний (АССЗ).
Материал и методы. В исследование включены 1777 амбулаторных пациентов без клинических проявлений АССЗ, прошедших плановое профилактиче-
ское обследование в сети клиник «Группы компаний «МЕДСИ» (г. Москва и Московская область) в период 2021-2025 гг. Отбор осуществлялся среди лиц, 
у которых были выполнены компьютерная томография с оценкой индекса коронарного кальция (ИКК) и лабораторное измерение уровня Лп(а). Пациенты 
классифицировались по значениям ИКК: 0, >0, >100, >300 единиц. Лп(а) анализировалась как непрерывная переменная и по клиническим порогам 
>30, >50 и >70 мг/дл. Ассоциация Лп(а) с наличием ККА оценивалась с использованием логистической регрессии с поправкой на пол, возраст, индекс 
массы тела, курение, наличие артериальной гипертензии, сахарного диабета, отягощенного семейного анамнеза, уровня липопротеинов низкой плотности 
и применение липидснижающей терапии. 
Результаты. Средний возраст участников составил 47 [41; 55] лет, женщин — 43,2%. Коронарный кальциноз (ИКК >0) выявлен у 30,6% обследованных. 
Пациенты с ККА были старше (54 vs 45 лет; р <0,001), чаще имели артериальную гипертензию (58,9% vs 39,1%; р <0,001) и сахарный диабет (7,7% vs 
2,4%; р <0,001). Медиана уровня Лп(а) в этой группе была значимо выше — 25 [8; 87] мг/дл по сравнению с 15 [6; 59] мг/дл при ИКК=0 (р <0,001). По 
данным многофакторной логистической регрессии уровень Лп(а) сохранял значимую связь с наличием ИКК >0 (скорректированное отношение шансов 
1,007; 95% доверительный интервал [ДИ] 1,004-1,009; р <0,001). При анализе клинических порогов ассоциация также оставалась значимой: Лп(а) 
>30 мг/дл — скорректированное отношение шансов (adjusted odds ratio) 1,81; >50 мг/дл — 1,89; >70 мг/дл — 2,06 (все p 
<0,001). Высокие значения Лп(а) чаще наблюдались среди пациентов с кальцинозом: при ИКК >0 доля Лп(а) >30, >50 и 
>70 мг/дл составила 47,8%, 38,4% и 29,8%, соответственно. Выраженный кальциноз (ИКК >300) обнаружен у 2,4% лиц 
без выявленных АССЗ. 
Заключение. Повышенный уровень Лп(а) независимо ассоциирован с субклиническим коронарным атеросклерозом, опре-
деляемым по ИКК, даже после поправки на традиционные факторы риска. Совместная оценка уровня Лп(а) и ККА позволяет 
выявлять пациентов «скрытого» очень высокого риска и формировать стратегии раннего терапевтического вмешательства.

Ключевые слова: липопротеин(а), кальциноз коронарных артерий, первичная профилактика, 
сердечно-сосудистый риск, сердечно-сосудистые заболевания, атеросклероз, факторы риска.
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Association of lipoprotein(a) with coronary artery calcium in Individuals without atherosclerotic cardiovascular disease 
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Aim. To evaluate the association between lipoprotein(a) [Lp(a)] levels and the presence and severity of coronary artery calcium (CAC) in patients without clinically 
established atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD).
Material and methods. The study included1,777 outpatients without clinical manifestations of ASCVD who underwent routine preventive examination in the MEDSI 
clinic network (Moscow and Moscow region) between 2021 and 2025. Eligible patients had both noncontrast computed tomography with quantitative CAC scoring 
and laboratory measurement of Lp(a). Patients were classified according to CAC values: 0, >0, >100, >300 Agatston units. Lp(a) was evaluated as a continuous 
variable and according to clinically relevant thresholds >30, >50 and >70 mg/dL.
Results. The median age of participants was 47 [41; 55] years, and 43.2% were women. Coronary calcification (CAC >0) was detected in 30.6% of patients. 
Compared with individuals without calcification, patients with CAC >0 were older (54 vs 45 years; p <0.001), more frequently had arterial hypertension (58.9% vs 
39.1%; p <0.001) and diabetes mellitus (7.7% vs 2.4%; p <0.001). Median Lp(a) levels were significantly higher in patients with CAC >0 — 25 [8; 87] mg/dL 
versus 15 [6; 59] mg/dL in those with CAC=0 (p <0.001). In multivariable logistic regression, Lp(a) remained significantly associated with the presence of CAC >0 
(adjusted odds ratio [AOR] 1.007 per 1 mg/dL; 95% confidence interval [CI] 1.004-1.009; p <0.001). The association persisted when using clinical thresholds: for 
Lp(a) >30 mg/dL AOR was 1.81, for >50 mg/dL — 1.89, and for >70 mg/dL — 2.06 (all p <0.001). Higher Lp(a) values were more prevalent among patients 
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with calcification: in those with CAC >0, the proportions of Lp(a) >30, >50 and >70 mg/dL were 47.8%, 38.4% and 29.8%, respectively. Severe calcification 
(CAC >300) was found in 2.4% of individuals without ASCVD.
Conclusion. Elevated Lp(a) levels are independently associated with subclinical atherosclerosis defined by CAC, even after adjustment for traditional risk factors. 
Combined assessment of Lp(a) and CAC helps identify patients at “hidden” very high cardiovascular risk and design strategies for early preventive and therapeutic 
interventions.
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Введение

Липопротеин(а) (Лп(а)) — независимый фактор 
развития атеросклеротических сердечно-сосудистых 
заболеваний (АССЗ) [1]. Благодаря содержанию апо-
липротеина В-100, аполипопротеина(а) и ассоции-
рованных с ним окисленных фосфолипидов Лп(а) 
обладает выраженными проатерогенными, протром-
ботическими и провоспалительными свойствами [2]. 
Плазменная концентрация Лп(а) генетически детер-
минирована, стабильна на протяжении всей жизни 
и практически не зависит от модифицируемых фак-
торов, включая диету, физическую активность и при-
ем традиционной липидснижающей терапии (ЛСТ) 
[3]. Данные современных генетических и эпидемио-
логических исследований подтверждают каузальную 
роль Лп(а) в развитии АССЗ, что позволяет отнести 
его к модификаторам сердечно-сосудистого риска 
(ССР) [4-7]. 

Повышенные уровни Лп(а) (>50 мг/дл) выявля-
ются, по различным оценкам, у 20-30% населения 
земного шара, что эквивалентно более чем 1,5 млрд 
человек [8]. Наиболее убедительные и воспроизво-
димые доказательства накоплены в отношении связи 
Лп(а) с ишемической болезнью сердца (ИБС), в част-
ности с инфарктом миокарда (ИМ). В проспективном 
исследовании Copenhagen City Heart Study участни-
ки с уровнем Лп(а) >95-го перцентиля имели в 3,6-
3,7 раза более высокий риск ИМ у женщин и муж-
чин, соответственно, по сравнению с лицами с уров-
нем Лп(а) <22-го перцентиля [9]. В исследовании 
российской популяции (n=73763) риск ИБС возрас-
тал на 0,6% на каждый 1 мг/дл увеличения уровня 
Лп(а) (отношение шансов (ОШ) 1,006; 95% довери-
тельный интервал (ДИ): 1,003-1,008) [10]. Что ин-
тересно, в субанализе ODYSSEY OUTCOMES снижение 
концентрации Лп(а) на 1 мг/дл при применении али-
рокумаба сопровождалось снижением риска MACE 
на 0,6% (ОШ 0,994; 95% ДИ: 0,990-0,999), неза-
висимо от уровня холестерина липопротеинов низкой 
плотности (ХсЛНП) и других факторов риска [11]. Эти 

данные подчеркивают значимость влияния на про-
гноз минимальных изменений уровня Лп(а) и необ-
ходимость раннего выявления факторов риска на до-
клиническом этапе [12].

В этой связи особый интерес представляет сочетан-
ное использование Лп(а) с морфологическими мар-
керами субклинического атеросклероза, одним из ко-
торых является индекс коронарного кальция (ИКК), 
рассчитываемый с помощью неконтрастной ком-
пьютерной томографии [13]. Количественная оценка 
кальциноза коронарных артерий (ККА) проводится 
по методу Агатстона: даже минимально выраженный 
кальциноз (ИКК от 1 до 10 единиц) ассоциирован 
с более чем двукратным увеличением общей смерт-
ности. При этом прогностическая ценность ККА под-
тверждена в многочисленных проспективных иссле-
дованиях [14]. Несмотря на то, что и Лп(а), и ККА 
независимо ассоциированы с ССР, данные о характе-
ре их взаимосвязи остаются противоречивыми [15]. 
В ряде исследований демонстрируется положитель-
ная ассоциация между уровнем Лп(а) и ККА, тогда 
как другие работы не подтверждают наличие устой-
чивой связи [16-19]. 

Таким образом, в условиях неоднозначности су-
ществующих результатов и ограниченной представ-
ленности отдельных групп пациентов в ранее опубли-
кованных работах, цель исследования — изучить ас-
социации Лп(а) с ККА у пациентов без клинически 
установленных АССЗ.

Материал и методы

В ретроспективный анализ включены данные 
1777 пациентов, прошедших амбулаторное обследо-
вание в рамках профилактических визитов в период 
с 2021 по 2025 гг. на базе клиник «Группы компаний 
«МЕДСИ» (г. Москва и Московская область). В иссле-
дование не включались пациенты с установленными 
АССЗ (ИБС, инсульт, транзиторная ишемическая ата-
ка, стеноз периферических артерий >50%, ранее вы-
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полненные реваскуляризации). Критериями включе-
ния являлись возраст >18 лет, наличие выполненной 
компьютерной томографии (КТ) с количественной 
оценкой ККА (в виде ИКК) и лабораторного анали-
за крови с измерением уровня Лп(а), выполненно-
го в интервале не позднее 12 мес. до или после КТ-
сканирования. 

Клинические и демографические данные (возраст, 
пол, индекс массы тела (ИМТ), статус курения, нали-
чие артериальной гипертензии (АГ), предиабета, са-
харного диабета (СД), гиперлипидемии и семейного 
анамнеза АССЗ) получены из электронной медицин-
ской документации. Семейный анамнез АССЗ учи-
тывался при наличии ИБС, инсульта или внезапной 
смерти у родственников первой линии. АГ фиксиро-
валась при наличии документированного диагноза и/
или приеме антигипертензивных препаратов. СД — 
при уровне гликированного гемоглобина (HbA1c) 
≥6,5%, глюкозы плазмы натощак ≥7,0 ммоль/л или 
наличии диагноза/соответствующей терапии, преди-
абет — при уровне HbA1c 5,7-6,4% или глюкозы на-
тощак 5,6-6,9 ммоль/л.

ККА оценивался с использованием неконтраст-
ной мультиспиральной КТ (SOMATOM Definition AS; 
Siemens, Forchheim, Germany). ИКК рассчитывался 
по методу Агатстона с использованием автоматизи-
рованного алгоритма постобработки изображений. 
Пациенты классифицировались по клинически зна-
чимым пороговым значениям ИКК: >0, >100 и >300 
единиц [20]. 

Уровень Лп(а) определялся иммунотурбидиме-
трическим методом с усилением латексными части-
цами на автоматическом биохимическом анализато-
ре DxC 700 AU (Beckman Coulter). Метод минималь-
но зависит от молекулярного веса апо(а), единицы 
измерения — мг/дл. Липидный спектр включал об-
щий холестерин (ОХс), холестерин липопротеинов 
низкой (ХсЛНП) и высокой плотности (ХсЛВП), триг-
лицериды и аполипопротеин А1 (апоА1). Все по-
казатели определялись ферментативно-колориме-
трическими и иммунонефелометрическими мето-
дами на анализаторе Beckman Coulter DxC 700 AU. 
Показатель Хс-неЛВП рассчитывался как разность 
между ОХс и ХсЛВП. Глюкоза плазмы измерялась фер-
ментативным глюкозооксидазным методом (Beckman 
Coulter DxC 700 AU); HbA1c — методом капиллярно-
го электрофореза на системе Sebia Capillarys; фибри-
ноген — по методу Клаусса на анализаторе ACL TOP 
350 CTS (Werfen); вязкость крови — вискозиметром 
A&D SV-10 при температуре 37°С.

Исследование не предусматривало вмешательств 
или назначения терапии, выходивших за рамки стан-
дартов оказания медицинской помощи. Все данные 
его участников были предварительно обезличены. 
При первичном обращении пациенты подписывали 
информированное согласие на обработку персональ-
ных данных. Таким образом, дополнительное одобре-
ние локального этического комитета не требовалось.

Статистический анализ 
Результаты анализировались с использованием 

Excel v. 2.102.4 и StatTech v. 4.9.5. Нормальность рас-
пределения количественных показателей оценива-
лась с помощью критерия Колмогорова–Смирнова. 
При отсутствии нормального распределения дан-
ные описывались в виде медианы (Ме) с интерквар-
тильным размахом [Q1; Q3]. Категориальные данные 
представлены в виде абсолютных значений (n) и про-
центных долей (%). Для оценки 95% доверительных 
интервалов (ДИ) процентных долей применялся ме-
тод Клоппера-Пирсона. Сравнение двух независимых 
групп по количественным признакам выполнено с ис-
пользованием U-критерия Манна–Уитни, а для ка-
тегориальных — критерия χ² Пирсона (при ожидае-
мом числе наблюдений ≥10) или точного критерия 
Фишера (при n <10). Для анализа связи между уров-
нем Лп(а) и наличием кальциноза коронарных арте-
рий (ИКК >0) использовался логистический регрес-
сионный анализ с расчетом отношения шансов (ОШ) 
и 95% ДИ. В многофакторные модели включали воз-
раст, пол, ИМТ, АГ, СД, курение, уровень ХсЛНП, отя-
гощенный семейный анамнез АССЗ и применение 
ЛСТ. Уровень Лп(а) анализировался как непрерыв-
ная переменная и по клинически значимым порогам: 
>30, >50, >70 мг/дл [20]. Различия считались стати-
стически значимыми при р <0,05.

Результаты

В исследование включены 1777 пациентов 
без клинических признаков АССЗ, из них 43,2% — 
женщины. Медианный возраст обследованных со-
ставил 47 [41; 55] лет (табл. 1). АГ выявлена у 45,1% 
пациентов, СД — у 4,0%. Медиана уровня Лп(а) — 
17  [7; 66] мг/дл. Доля лиц с Лп(а) >30, >50, 
>70 мг/дл составила, соответственно, 41,1%, 32,7% 
и 23,7%. Уровень ИКК >0 ед. выявлен у 544 паци-
ентов (30,6%), что отражает распространенность суб-
клинического атеросклеротического поражения в ис-
следуемой когорте.

Женщины были старше мужчин (50 [43; 57] vs 45 
[40; 52] лет (р <0,001)); имели более высокие уров-
ни ХсЛВП, апоА1, вязкости крови и более низкие зна-
чения ИМТ, артериального давления, ТГ, ХсЛНП и фи-
бриногена. Медианный уровень Лп(а) у женщин был 
значимо выше, чем у мужчин: 20 [8; 72] мг/дл vs 14 
[6; 59] мг/дл (p <0,001). При этом распространен-
ность коронарного кальциноза была существенно 
выше среди мужчин: ИКК >0 определялся у 37,0% 
мужчин и у 22,3% женщин; значения ИКК >100 — 
у 8,9% и 3,4%, соответственно; ИКК >300 — у 3,2% 
и 1,4%, соответственно (p <0,05).

Проведено сравнение характеристик пациентов 
с наличием и отсутствием коронарного кальциноза 
(табл. 2). Лица с ИКК >0 были статистически значи-
мо старше (54 [48; 61] vs 45 [40; 51] лет; p <0,001) 
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Таблица 1. Базовые характеристики обследованной выборки (n=1777) и половые различия
Показатель,  
Me [Q1; Q3] или n (%)

Итого  
(n=1777)

Женщины 
(n=768)

Мужчины 
(n=1009)

p

Возраст, лет 47,0 [41,0; 55,0] 50,0 [43,0; 57,0] 45,0 [40,0; 52,0] <0,001

ИМТ, кг/м2 25,0 [23,0; 28,0] 24,0 [21,0; 28,0] 26,0 [24,0; 28,0] <0,001

САД, мм рт.ст. 120,0 [110,0; 125,0] 116,0 [110,0; 120,0] 120,0 [118,0; 130,0] <0,001

ДАД, мм рт.ст. 80,0 [70,0; 80,0] 74,0 [70,0; 80,0] 80,0 [72,0; 80,0] <0,001

Общий холестерин, ммоль/л 5,5 [4,3; 6,6] 5,8 [4,7; 6,9] 5,3 [3,9; 6,4] <0,001

ХсЛНП, ммоль/л 3,4 [2,4; 4,3] 3,5 [2,6; 4,36] 3,4 [2,3; 4,23] 0,002

ХсЛВП, ммоль/л 1,48 [1,25; 1,77] 1,71 [1,45; 2,0] 1,34 [1,15; 1,55] <0,001

АпоА1, г/л (n=329) 1,51 [1,35; 1,78] 1,67 [1,44; 1,92] 1,41 [1,25; 1,58] <0,001

Хс-неЛВП, ммоль/л 4,0 [2,78; 5,02] 4,08 [3,01; 5,06] 3,92 [2,61; 4,99] 0,006

ТГ, ммоль/л 1,07 [0,80; 1,51] 0,98 [0,74; 1,36] 1,15 [0,85; 1,65] <0,001

Лп(а), мг/дл 17,0 [7,0; 66,0] 20,0 [7,0; 75,25] 14,0 [6,0; 59,0] <0,001

Глюкоза, ммоль/л (n=1669) 5,23 [4,90; 5,60] 5,14 [4,84; 5,51] 5,32 [4,98; 5,66] <0,001

НbA1c, % (n=897) 5,40 [5,20; 5,61] 5,40 [5,20; 5,70] 5,40 [5,20; 5,60] 0,521

Фибриноген, г/л (n=755) 2,79 [2,44; 3,27] 2,93 [2,52; 3,42] 2,67 [2,36; 3,11) <0,001

Вязкость крови (n=706) 4,80 [4,50; 5,00] 4,60 [4,40; 4,90] 4,90 [4,60; 5,00] <0,001

КТ ИКК, ед. 0,0 [0,0; 3,0] 0,0 [0,0; 0,0] 0,0 [0,0; 6,2] <0,001

Отягощенный СА 729 (41,0) 325 (42,3) 404 (40,0) 0,333

Курение

отсутствие 1304 (73,4) 640 (83,3) 664 (65,8)

<0,001актуальное 336 (18,9) 102 (13,3) 234 (23,2)

в прошлом 137 (7,7) 26 (3.4) 111 (11,0)

Предиабет 154 (8,7) 69 (9,0) 85 (8,4) 0,671

АГ 802 (45,1) 305 (39,7) 497 (49,3) <0,001

СД 71 (4,0) 25 (3,3) 46 (4,6) 0,164

Лп(а) >50 мг/дл 581 (32,7) 277 (36,1) 304 (30,1) 0,008

Лп(а) >30 мг/дл 730 (41,1) 341 (44,4) 389 (38,6) 0,013

Лп(а) >70 мг/дл 421 (23,7) 209 (27,2) 212 (21,0) 0,002

КТ ИКК>0 544 (30,6) 171 (22,3) 373 (37,0) <0,001

КТ ИКК >100 116 (6,5) 26 (3,4) 90 (8,9) <0,001

КТ ИКК >300 43 (2,4) 11 (1,4) 32 (3,2) 0,018

Липидснижающая терапия 634 (35,7) 229 (29,8) 405 (40,1) <0,001

АГ — артериальная гипертензия, апоА1 — аполипопротеин А1, ДАД — диастолическое артериальное давление, ИМТ — индекс массы 
тела, ИКК — индекс коронарного кальция, КТ — компьютерная томография, Лп(а) — липопротеин(а), СА — семейный анамнез, САД — 
систолическое артериальное давление, СД — сахарный диабет, ТГ — триглицериды, ХсЛВП — холестерин липопротеинов высокой 
плотности, ХсЛНП — холестерин липопротеинов низкой плотности, HbA1c — гликированный гемоглобин

и имели более высокий ИМТ (26 [24; 29] vs 25 [23; 
28] кг/м²; p <0,001). Медиана Лп(а) у пациентов 
с ИКК >0 была статистически значимо выше по срав-
нению с лицами без кальциноза — 25 [8; 87] vs 15 
[6; 59] мг/дл (р <0,001) (рис. 1). Кроме того, сре-
ди пациентов с ИКК >0 чаще встречались повышен-
ные концентрации Лп(а): >30 мг/дл — у 47,8% vs 
38,1%, >50 мг/дл — у 38,4% vs 30,2%, >70 мг/дл — 
у 29,8% vs 21,0% (все p <0,001). Показатели вяз-
кости крови и фибриногена между группами не раз-
личались. Частота применения ЛСТ также была выше 
у пациентов с ИКК >0 (50,9% vs 29,0%), что сопро-
вождалось более низкими уровнями ОХС, ХсЛНП, 
Хс-неЛВП и, вероятно, отражало эффект влияния ак-
тивной терапии.

Повышение уровня Лп(а) ассоциировалось 
с большей распространенностью коронарного каль-
циноза и смещением в более тяжелые категории ИКК. 
Среди пациентов с концентрацией Лп(а) >70 мг/дл 
доля лиц с ИКК >0 составила 38,5% по сравнению 
с 28,2% при Лп(а) <70 мг/дл; значения ИКК >100 
отмечались у 9,7% vs 5,5%; а ИКК >300 — у 3,8% 
vs 2,0% (р <0,05). Сходные тенденции наблюда-
лись и при использовании пороговых значений >50 
и >30  мг/дл (табл. 3, рис. 2), что в свою очередь, 
может подтверждать наличие дозозависимой связи 
между концентрацией Лп(а) и выраженностью каль-
циноза коронарных артерий.

В однофакторном логистическом регрессионном 
анализе уровень Лп(а) значимо ассоциировался 
с наличием коронарного кальциноза: ОШ на каждые 
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Таблица 2.	Сравнительная характеристика пациентов с наличием или отсутствием коронарного кальциноза 
(ИКК=0 и ИКК >0)

Показатель, 
Me [Q1; Q3] или n (%)

КТ ИКК >0 p

ИКК=0 ИКК >0

Возраст 45,00 [40,00; 51,00] 54,00 [47,00; 62,00] <0,001
ИМТ 25,00 [22,00; 28,00] 26,00 [24,00; 29,00] <0,001
ОХС (ммоль/л) 5,70 [4,50; 6,70] 4,90 [3,60; 6,30] <0,001
ХсЛНП (ммоль/л) 3,60 [2,60; 4,36] 2,98 [1,90; 4,10] <0,001
ХсЛВП (ммоль/л) 1,50 [1,26; 1,81] 1,42 [1,21; 1,69] <0,001
Хс-неЛВП (ммоль/л) 4,12 [3,06; 5,06] 3,51 [2,22; 4,90] <0,001
ТГ (ммоль/л) 1,06 [0,78; 1,49] 1,09 [0,84; 1,56] 0,037
Лп(а) (мг/дл) 15,00 [6,00; 59,00] 25,00 [8,00; 87,25] <0,001
Глюкоза (ммоль/л) 5,18 [4,86; 5,53] 5,41 [5,03; 5,76] <0,001
HbA1c (%) 5,30 [5,20; 5,60] 5,50 [5,30; 5,80] <0,001
Фибриноген (г/л) 2,75 [2,39; 3,23] 2,84 [2,50; 3,37] 0,093
Вязкость крови 4,80 [4,50; 5,00] 4,80 [4,50; 5,00] 0,157

Пол
женщины 597 (48,4) 171 (31,4)

<0,001
мужчины 636 (51,6) 383 (68,6)

Предиабет 82 (6,7) 72 (13,3) <0,001
Сахарный диабет 29 (2,4) 42 (7,7) <0,001
Артериальная гипертензия 482 (39,1) 320 (58,9) <0,001

Курение 

отсутствие 911 (73,9) 393 (72,2)

0,394актуальное 234 (19,0) 102 (18,8)
в прошлом 88 (7,1) 49 (9,0)

Отягощенный СА 499 (40,5) 230 (42,3) 0,475
Липидснижающая терапия 357 (29,0) 277 (50,9) <0,001
Лп(а) >30 мг/дл 470 (38,1) 260 (47,8) <0,001
Лп(а) >50 мг/дл 372 (30,2) 209 (38,4) <0,001
Лп(а) >70 мг/дл 259 (21,0) 162 (29,8) <0,001
апоА1 — аполипопротеин ИКК — индекс коронарного кальция, ИМТ — индекс массы тела, КТ — компьютерная томография, Лп(а) — 
липопротеин(а), ОХС — общий холестерин, СА — семейный анамнез, ТГ — триглицериды, ХсЛВП — холестерин липопротеинов высокой 
плотности, ХсЛНП — холестерин липопротеинов низкой плотности, HbA1c — гликированный гемоглобин

Таблица 3. Распределение категорий коронарного кальциноза в зависимости от пороговых уровней Лп(а)
Категории
ИКК, n (%)

Лп(а), мг/дл

<70 >70 р <50 >50 р <30 >30 р

ИКК = 0 974 (71,8) 259 (61,5)
<0,001

861 (72,0) 372 (64,0) <0,001 763 (72,9) 470 (64,4)
<0,001

ИКК >0 382 (28,2) 162 (38,5) 335 (28,0) 209 (36,0) 284 (27,1) 260 (35,6)

ИКК <100 1281 (94,5) 380 (90,3)
0,002

1132 (94,6) 529 (91,0) 0,004 995 (95,0) 666 (91,2)
0,001

ИКК >100 75 (5,5) 41 (9,7) 64 (5,4) 52 (9,0) 52 (5,0 ) 64 (8,8 )

ИКК <300 1329 (98,0) 405 (96,2)
0,035

1176 (98,3) 558 (96,0) 0,003 1032 (98,6) 702 (96,2)
0,001

ИКК >300 27 (2,0) 16 (3,8) 20 (1,7) 23 (4,0) 15 (1,4) 28 (3,8)

ИКК — индекс коронарного кальция, Лп(а) — липопротеин(а)

1 мг/дл составило 1,005 (95% ДИ 1,003-1,007; p 
<0,001). После внесения поправки на возраст, пол, 
ИМТ, статус курения, уровень ХсЛНП, наличие АГ, 
СД, семейный анамнез АССЗ и применение ЛСТ, вы-
явленная ассоциация сохранялась, а скорректиро-
ванное ОШ составило 1,007 (95% ДИ 1,004-1,009; 
p <0,001). Среди ковариат наибольший вклад вно-
сили мужской пол и возраст. Независимыми предик-
торами также оставались ИМТ, семейный анамнез 
ССЗ и прием ЛСТ. Уровень ХсЛНП после многофак-
торной корректировки статистической значимости 

не сохранил (p=0,174), что, вероятно, связано с бо-
лее частым применением ЛСТ среди пациентов с дис-
липидемией и выявленным коронарным кальцино-
зом (табл. 4).

При анализе клинических порогов Лп(а) (рис. 2) 
ассоциация с наличием коронарного кальцино-
за сохранялась после учета традиционных факто-
ров риска. С учетом тех же ковариат скорректиро-
ванные отношения шансов для ИКК >0 составили: 
при Лп(а) >30 мг/дл 1,810; при >50 мг/дл — 1,899; 
при >70 мг/дл — 2,062 (все р <0,001). 
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Таблица 4.	Ассоциация уровня Лп(а) с наличием кальциноза коронарных артерий (ИКК >0): результаты однофактор-
ного и многофакторного логистического анализа

Фактор риска
 

Однофакторный анализ Многофакторный анализ*

ОШ; 95% ДИ p ОШ; 95% ДИ p

Пол: М 2,060; 1,664–2,550 <0,001 5,113; 3,796–6,883 <0,001

Возраст 1,112; 1,097–1,126 <0,001 1,143; 1,124–1,162 <0,001

Семейный анамнез: отягощен 1,073; 0,874–1,317 0,501 1,352; 1,057–1,728 0,016

Курение 1,013; 0,780–1,315 0,923 1,128; 0,826–1,542 0,448

Курение в прошлом 1,294; 0,895–1,872 0,171 0,946; 0,598–1,495 0,811

ИМТ 1,106; 1,080–1,133 <0,001 1,050; 1,017–1,083 0,003

АГ 2,236; 1,820–2,746 <0,001 1,004; 0,773–1,305 0,974

СД 3,391; 2,083–5,518 <0,001 1,585; 0,880–2,858 0,125

Липидснижающая терапия 2,537; 2,059–3,124 <0,001 1,549; 1,061–2,261 0,024

ХсЛНП 0,776; 0,715–0,842 <0,001 1,102; 0,958–1,267 0,174

Лп(а) 1,005; 1,003–1,007 <0,001 1,007; 1,004–1,009 <0,001

Модель: *поправка осуществлена на пол, возраст, ИМТ, курение, наличие АГ, СД, отягощенный семейный анамнез уровень ХсЛНП, при-
менение липидснижающей терапии
АГ — артериальная гипертензия, ДИ — доверительный интервал, ИМТ — индекс массы тела, М — мужской пол, Лп(а) — липопроте-
ин(а), ОШ — отношение шансов, СД — сахарный диабет, ХсЛНП — холестерин липопротеинов низкой плотности
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Лп(а) — липопротеин(а), ИКК — индекс 
коронарного кальция. Медианные уровни Лп(а) 
в зависимости от наличия или отсутствия ИКК, 

различия между группами статистически значимы 
(p<0,001, используемый метод Бруннера–Мюнцеля)

ДИ — доверительный интервал,  
Лп(а) — липопротеин(а), ОШ – отношение шансов

Рисунок 1.	 Распределение уровней Лп(а) у пациентов 
с отсутствием и наличием коронарного 
кальциноза (ИКК=0 и ИКК >0).

Рисунок 2. Взаимосвязь клинических порогов Лп(а) с на-
личием коронарного кальциноза (ИКК >0) 
по данным многофакторной логистической 
регрессии
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Обсуждение

В представленном исследовании в популяции ам-
булаторных пациентов без клинических проявлений 
АССЗ продемонстрирована независимая ассоциация 
уровня Лп(а) с наличием ККА (ИКК >0). Этот эффект 
сохранялся после поправки на традиционные фак-
торы риска, уровни ХсЛНП и применение ЛСТ, а так-
же при стратификации по полу. Величина эффекта 
оказалась клинически значимой: увеличение Лп(а) 
на 1 мг/дл сопровождалось ростом вероятности на-
личия ККА на 0,7%, тогда как превышение порогов 
>30, >50 и >70 мг/дл ассоциировалось с возраста-
ющим риском выявления кальциноза (скорректиро-
ванное ОШ ~1,8-2,1), что, в целом, согласуется с ре-
зультатами метаанализа и систематического обзора 
F.  Vazirian и соавт., где у бессимптомных лиц повы-
шенные уровни Лп(а) также были связаны с наличи-
ем ККА. При этом авторы отметили, что этническая 
принадлежность вносит более выраженный вклад 
в вариабельность ассоциации Лп(а) — ККА, чем аб-
солютный порог Лп(а) [21]. 

Полученные результаты согласуются с положе-
ниями фокусного обновления клинических реко-
мендаций Европейского сообщества кардиологов 
(2025  г.), а также рекомендациями Американской 
коллегии кардиологии/Американской кардиологи-
ческой ассоциации и Национальной липидной ассо-
циации, где Лп(а) и ККА рассматриваются как моди-
фикаторы риска на пороге принятия решений у лиц 
с низким или умеренным ССР. В этой парадигме осо-
бенно важны значения ИКК >300, которые тракту-
ются как маркер очень высокого риска, сопостави-
мого со вторичной профилактикой с документиро-
ванным АССЗ [22-24]. В исследуемой когорте доля 
пациентов с ИКК >300 составила 2,4%, что подчер-
кивает клиническую значимость выявления этой ка-
тегории среди лиц без АССЗ, потенциально способ-
ных получить существенную пользу от ранней и бо-
лее интенсивной ЛСТ.

Результаты объединенного анализа MESA и Dallas 
Heart Study показали, что Лп(а) и ККА выступают не-
зависимыми и аддитивными предикторами сердеч-
но-сосудистых событий: сочетание повышенного 
Лп(а) ≥50 мг/дл и ИКК ≥100 ассоциировалось почти 
с пятикратным ростом риска АССЗ [25]. Аналогичные 
выводы получены в более молодой корейской попу-
ляции (n=44 354, средний возраст ~41 год), что под-
тверждает универсальность и применимость подхо-
да, основанного на интеграции Лп(а) и ККА, в рамках 
первичной профилактики в различных возрастных 
и этнических группах [26].

Данные визуализации дополнительно подтвер-
ждают, почему комбинация Лп(а) и ККА имеет диа-
гностическую и прогностическую ценность уже на до-
клиническом этапе. В исследовании N. S. Nurmohamed 
и соавт. у части бессимптомных лиц с повышенным 
Лп(а) >125 нмоль/л выявлялись атеросклеротиче-

ские бляшки даже при ИКК=0, при этом риск нали-
чия уязвимых бляшек был выше почти в 4 раза [27]. 
Патогенетическая роль Лп(а) в формировании со-
судистого кальциноза подтверждается рядом экс-
периментальных исследований. Так, Лп(а) служит 
основным переносчиком окисленных фосфолипи-
дов и активирует сигнальные пути Notch1 и BMP2–
Smad1/5/9, что приводит к воспалению, оксидатив-
ному стрессу в эндотелии и трансдифференцировке 
гладкомышечных клеток в остеобластоподобные фе-
нотипы с последующим отложением кальция в ин-
тиме и медии артерий. Таким образом, Лп(а) может 
рассматриваться не только как эпифеномен, отража-
ющий активность атеросклеротического процесса, 
но и как непосредственный медиатор кальцификации 
сосудистой стенки [28].

Помимо ассоциации с ККА, результаты клини-
ческих и популяционных исследований свидетель-
ствуют о связи Лп(а) с кальцификацией дуги аорты, 
цереброваскулярных артерий, а также аортального 
и митрального клапанов, что подчеркивает систем-
ный характер его влияния [16, 29]. 

Результаты представленного исследования также 
согласуются с данными метаанализов, продемонстри-
ровавших связь Лп(а) с наличием и выраженностью 
ККА [30, 31]. Несмотря на общую тенденцию, ряд ис-
следований не выявляет связи между уровнем Лп(а) 
и выраженностью коронарного кальциноза, особен-
но в отдельных этнических и возрастных группах 
[17, 19, 32, 33]. Вероятно, выявляемые расхождения 
обусловлены гетерогенностью изучаемых популяций, 
длительностью наблюдения, различиями в порогах 
стратификации и особенностями терапии. Часть на-
блюдаемой неоднородности результатов может быть 
обусловлена полиморфизмами гена LPA. Результаты 
менделевской рандомизации подтверждают причин-
ную роль Лп(а) в развитии коронарного кальциноза 
[34]. Анализ Британского биобанка (UK Biobank) до-
полнительно показал, что снижение Лп(а) на 1 стан-
дартное отклонение, обусловленное генетически-
ми вариантами LPA, связано с уменьшением риска 
ИБС примерно на 29% [35]. Такой стабильный гене-
тический градиент риска может служить косвенным, 
но важным подтверждением перспективности таргет-
ного снижения Лп(а) у пациентов с повышенным ССР.

С точки зрения первичной профилактики полу-
ченные результаты представляют особый интерес. Во-
первых, даже в амбулаторной когорте людей молодо-
го возраста была выявлена небольшая, но клиниче-
ски значимая доля пациентов с ИКК >300 — группы 
«скрытого» очень высокого риска [36]. Во-вторых, 
установленная независимая связь Лп(а) с ККА усили-
вает аргументацию в пользу однократного измерения 
Лп(а) у всех взрослых, а также совместного приме-
нения Лп(а) и ККА для персонализированной страти-
фикации риска. В-третьих, настоящее исследование 
восполняет дефицит данных о связи Лп(а) и коронар-
ного кальциноза в российской популяции, впервые 
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описывая эту ассоциацию у амбулаторных пациентов 
без клинически установленных АССЗ, что, в свою оче-
редь, расширяет доказательную базу в национальном 
контексте и подчеркивает необходимость дальней-
ших исследований в популяциях с разным уровнем 
исходного риска. Также, к сильным сторонам иссле-
дования относятся большой объем амбулаторной вы-
борки с фокусом на бессимптомных пациентах, ана-
лиз клинически значимых пороговых уровней Лп(а), 
а также детальная стратификация по ИКК, включая 
категорию >300, имеющую особое прогностическое 
значение.

К ограничениям следует отнести ретроспективный 
дизайн исследования, не позволяющий установить 
причинно-следственные связи, а также оценить про-
гностические исходы в виду отсутствия периода на-
блюдения. Отсутствие результатов генотипирования 
LPA, которые могли бы прояснить вклад генетических 
факторов, тоже можно отнести к ограничениям иссле-
дования. Кроме того, неслучайный отбор участников 
исследования с избирательным включением пациен-
тов, у которых были оценены уровень в крови Лп(а) 
и ККА (ИКК), создал риск формирования не совсем 

репрезентативной выборки. Тем не менее, большой 
объем этой выборки бесспорно стал сильной сторо-
ной представленного одноцентрового исследования.

Заключение

В представленном исследовании продемонстри-
ровано, что повышенный уровень Лп(а) является не-
зависимым маркером наличия коронарного кальци-
ноза (ИКК >0) у амбулаторных пациентов без кли-
нических проявлений АССЗ даже после поправки 
на традиционные факторы риска. Совместная оцен-
ка Лп(а) и ИКК представляется клинически оправдан-
ной, так как повышает точность стратификации ССР, 
позволяя идентифицировать пациентов с наиболь-
шим долгосрочным риском АССЗ и оптимизировать 
персонализированные стратегии первичной профи-
лактики. 

Отношения и Деятельность. Нет.
Relationships and Activities. None.
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