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Summary

Aims. Familial Hypercholesterolemia (FH) is a hereditary common disorder that is characterized by elevated level of low-density lipoproteins 

cholesterol ((LDL-C) and premature coronary heart disease (CHD). The aim of the study was to estimate the frequency of FH among patients with 

acute coronary syndrome (ACS), admitted in 2015 to clinics participating in the federal ACS registry.

Materials and methods. The database included 924 persons (554 (60%) men, mean age 65±12 years), hospitalized with ACS in 2015. At the time 

of hospitalization for ACS were available medical history and lipid profile.

Results. Among 924 patients hospitalized for ACS, the frequency of possible FH (total cholesterol level ≥7,5 mmol/l and/or LDL-C ≥5,0 mmol/l) was 

10% (n=95), of which 35% (n=33) — persons younger than 60 years; hypertension is diagnosed in 85% of cases, diabetes mellitus — in 15% of 

participants, smoking — 20%. Atherosclerotic cardiovascular diseases (CVD) had 65% (n=62) people, of whom 24% (n = 23) had previously suffered 

myocardial infarction. The mean level of total cholesterol was 7,7±1,0 mmol/l, LDL-C was 5,8 ±0,8 mmol/l, triglycerides was 1,7 ±0,9 mmol/l, high-

density lipoprotein cholesterol was 1,1±0,2 mmol/l. At the time of hospitalization only 4% (n=4) used statins. When recalculating the baseline level 

of LDL cholesterol in patients who used statins in the general group, the part of patients with potential FH increased to 15% (n = 140).
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Резюме

Введение и цель. Семейная гиперхолестеринемия (СГХС) — распространенное наследственное заболевание, характеризующееся повы-

шенным уровнем холестерина (ХС) липопротеидов низкой плотности (ЛНП) и преждевременным возникновением ишемической болезни 

сердца. Целью исследования была оценка частоты СГХС у пациентов с диагнозом «острый коронарный синдром» (ОКС), поступивших в 

2015 году в клиники, участвующие в федеральном регистре ОКС.

Материал и методы. В анализ включены данные 924 лиц, из них 554 (60%) мужчины, средний возраст 65±12 лет, госпитализированных 

по поводу ОКС в 2015 году. При поступлении был выполнен сбор анамнеза для уточнения профиля риска и анализ крови с определением 

липидного профиля. 

Результаты. Среди 924 пациентов, госпитализированных с диагнозом ОКС, частота возможной СГХС с уровнем общего ХС (ОХС) ≥7,5 

ммоль/л и/или ХС ЛНП ≥5,0 ммоль/л составила 10% (n=95), из них 35% (n=33) — лица моложе 60 лет; артериальная гипертония диаг

ностирована в 85% случаев, сахарный диабет 2-го типа — у 15% участников, курение в настоящее время — 20%. Атеросклеротические 

сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) имели 65% (n=62) человек, из них 24% (n=23) лиц ранее перенесли инфаркт миокарда. Средний 

уровень ОХС составил 7,7±1,0 ммоль/л, ХС ЛНП — 5,8±0,8 ммоль/л, триглицеридов — 1,7±0,9 ммоль/л, ХС липопротеидов высокой плот-

ности 1,1±0,2 ммоль/л. При поступлении только 4% (n=4) принимали статины. При пересчете исходного уровня ХС ЛНП среди больных, 

получавших статины в общей группе, доля больных с потенциальной СГХС возросла до 15% (n=140).

Заключение. Частота возможной СГХС среди больных, госпитализированных по поводу ОКС в 2015 году, достигла 10%, из них 2/3 уже 

имели атеросклеротические ССЗ. Таким образом, полученные результаты могут свидетельствовать о более высокой частоте СГХС среди 

пациентов, перенесших ОКС.

Ключевые слова: регистр, острый коронарный синдром, гиперхолестеринемия, семейная гиперхолестеринемия , статины, холестерин 

липопротеидов низкой плотности.
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Введение

Семейная гиперхолестеринемия (СГХС) является 
наиболее распространенным наследственным заболевани-
ем, которое характеризуется повышенным уровнем липо-
протеидов низкой плотности (ЛНП) и преждевременным 
возникновением ишемической болезни сердца (ИБС). 
Традиционно встречаемость гетерозиготной СГХС в об-
щей популяции составляет 1 на 500 человек [1]. Развитие 
методов секвенирования и открытие новых генетических 
вариантов, обусловливающих развитие заболевания, могут 
способствовать увеличению показателей распространен-
ности СГХС. По данным проведенного метаанализа, при 
сравнении результатов 19 исследований с использованием 
клинических и генетических методов диагностики распро-
страненность гетерозиготной СГХС составила 1 на 250 че-
ловек [2]. 

С целью изучения распространенности факторов ри-
ска сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) в 12 регионах 
России проводится исследование «ЭССЕ-РФ» (эпидемио
логия сердечно-сосудистых заболеваний в регионах Рос-
сийской Федерации). В рамках исследования «ЭССЕ-РФ» 
при обследовании жителей Тюменской и Кемеровской об-
ластей распространенность определенной СГХС, согласно 
модифицированным голландским критериям, составила 
1:407 человек, а вероятной СГХС – 1:148 [3].	

Высокая распространенность СГХС и обусловленное 
ею существенное увеличение риска атеросклеротических 
ССЗ представляет собой серьезную проблему для здра-
воохранения. Недооценка и позднее выявление СГХС 
приводит к тому, что для многих пациентов первым про-
явлением заболевания становится острый коронарный 
синдром (ОКС). По данным многоцентрового исследова-
ния SPUM-ACS (Swiss Special Program University Medicine-
Acute Coronary Syndrome), проведенного в Швейцарии в 
2015 году среди 4778 пациентов, госпитализированных по 
поводу ОКС, у 1,6% выставлен вероятный или определен-
ный диагноз СГХС согласно модифицированным крите-
риям голландских клиник [4]. Частота СГХС была выше 
среди женщин моложе 60 и мужчин моложе 55 лет и до-
стигла 4,8%, то есть у каждого двадцатого пациента [5].

В исследовании Европейского общества кардиологов 
EUROASPIRE IV (A European Society of Cardiology survey 
on the lifestyle, risk factor and therapeutic management of 
coronary patients from 24 European countries), включающем 
более 7000 пациентов с ИБС, распространенность вероят-
ной/определенной СГХС составила 8,3% и достигла 15,4% 
среди 2212 пациентов моложе 60 лет [6]. По результатам 
исследовательской программы, которая была проведена 
в Испании, среди 103 пациентов моложе 65 лет, перенес-
ших ОКС и имеющих уровень холестерина (ХС) липо-
протеидов низкой плотности (ЛНП) более 160 мг/дл (4,14 
ммоль/л), частота вероятной и определенной СГХС при 
применении голландских критериев и критериев Саймона 
Брума (Simon Broome Registry) составила 27,2% (28 лиц). 
При оценке результатов генетического анализа выявлено, 
что 40% (n=41) участников имели мутации, связанные с 
СГХС, из них 8,7% (n=9) являлись носителями патогенных 
мутаций. Следует отметить, что 4 и 3 пациента с подтверж-
денным генетическим тестированием диагнозом СГХС не 
соответствовали голландским и британским критериям 
соответственно [7]. В связи с тем, что исследование часто-
ты СГХС у больных с ОКС в РФ не проводилось, работа в 
данном направлении представляется актуальной.

Материал и методы

Объектом исследования являлись данные пациентов 
Федерального регистра ОКС, который функционирует с 
2008 года по настоящее время. Введение данных проводит-
ся на стационарном этапе лечения с использованием прог
раммного обеспечения, позволяющего аккумулировать и 
анализировать данные о пациентах с ОКС.

От всех больных, включенных в регистр, получено 
письменное информированное согласие на участие в ис-
следовании. 

В соответствии с федеральными законами от 27 июля 
2006 года №152-ФЗ «О персональных данных» и №149-
ФЗ «Об информации, информационных технологиях и о 
защите информации» данные поступают на сервер ФГБУ 
«Национальный медицинский исследовательский центр 
кардиологии» Минздрава России в обезличенном виде по 
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сертифицированному безопасному каналу. Экспорт дан-
ных производится при помощи удаленного доступа к сер-
веру через интерфейс сайта в сети Интернет. 

Критериями исключения являлись застойная сердеч-
ная недостаточность и применение в прошлом афереза ли-
попротеидов.

Методика обследования больных описана нами ранее 
[8]. Компьютерный анализ результатов исследования вы-
полняли с помощью пакета прикладных статистических 
программ SAS (Statistical Analysis System, SAS Institute Inc., 
США) с применением параметрических и непараметриче-
ских алгоритмов вариационной статистики. Для анализа 
количественных данных рассчитаны средние значения и 
стандартные отклонения. При сравнении межгрупповых 
различий был применен U-критерий Манна — Уитни. 
Для проверки гипотез о значимости различий между час
тотами, измеренными по номинальной шкале, использо-
вали точный критерий Фишера. 

Результаты

Подробная характеристика пациентов, включенных в 
исследование, была описана нами ранее [8]. Из общей ко-
горты были отобраны лица, имеющие концентрацию об-

щего ХС (ОХС) ≥7,5 ммоль/л и/или ХС ЛНП ≥5,0 ммоль/л, 
которые составили группу СГХС (95 пациентов). Из них 
65% больных имели в анамнезе ССЗ и только 4 человека 
принимали статины.

Клиническая и биохимическая характеристика па-
циентов с СГХС в сравнении с общей когортой больных 
представлена в таблице. 

В группе СГХС 35% (n=33) лиц были моложе 60 лет, 
что достоверно не отличалось от основной когорты (37%, 
n=306). В сравнении с общей когортой пациентов не на-
блюдали достоверной разницы по наличию факторов ри-
ска: артериальной гипертонии, ожирения, сахарного диа-
бета, курения. В группе СГХС средний уровень ОХС и ХС 
ЛНП составил 7,7±1,0 и 5,8±0,8 ммоль/л соответственно, 
что было существенно выше, чем в общей когорте. Диаг
ноз «потенциальная СГХС» был выставлен в соответ-
ствии с модифицированными критериями голландских 
липидных клиник. Ввиду отсутствия данных семейного 
анамнеза и фенотипических признаков СГХС (наличие 
кожных и сухожильных ксантом, ксантелазм, липоидной 
дуги) при подсчете баллов были использованы сведения о 
возрасте и уровне ХС ЛНП. В соответствии с голландски-
ми критериями число пациентов с вероятным диагнозом 
СГХС (6–8 баллов) составило 20% (n=19), при этом 1 па-

Таблица 1. Клиническая и биохимическая характеристика пациентов.

Показатель Без СГХС
(n=829)

СГХС
((n)=95) р

Мужской/
женский пол

501 (60%)/
328 (40%)

53 (56%)/
42 (44%)

0,4/
0,4

Возраст, годы 65±12 65±13 1,0

Возраст <60 лет 306 (37%) 33 (35%) 0,7

Ожирение, ИМТ>30 кг/м2 246 (30%) 31 (33%) 0,2

Курение в настоящее время/
курение ранее

185 (22%)/ 
161 (19%)

19 (20%)/ 
9 (20%)

0,7/
0,7

Артериальная гипертония 710 (86%) 85 (89%) 0,3

Хроническая почечная 
недостаточность

28 (3%) 1 (1%) 0,4

Сахарный диабет 2-го типа 141 (17%) 14 (15%) 0,7

ССЗ атеросклеротического генеза 575 (69%) 62 (65%) 0,4

ИБС 509 (61%) 59 (65%) 0,9

Перенесенный инфаркт миокарда 224 (27%) 23 (24%) 0,6

Чрескожное вмешательство 57 (7%) 5 (5%) 0,7

Перенесенный инсульт/
транзиторная ишемическая атака

79 (10%) 8 (9%) 0,9

Заболевание артерий нижних 
конечностей

51 (6%) 6 (6%) 1,0

ОХС, ммоль/л 4,9±1,1 7,7±1,0 < 0,0001

Триглицериды, ммоль/л 1,7±1,0 1,7±0,9 0,5

ХС ЛВП, ммоль/л 1,0±0,2 1,1±0,2 < 0,0001

ХС ЛНП, ммоль/л 3,1±1,0 5,8±0,8 < 0,0001

Статины 186 (22%) 4 (4%) < 0,0001

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, ЛВП – липопротеиды высокой плотности.

КАРДИОЛОГИЧЕСКИЙ ВЕСТНИК, 4, 2019
www.cardioweb.ru

50

М.В. Ежов и соавт.
Возможность выявления семейной гиперхолестеринемии при остром коронарном синдроме 



циент, имеющий уровень ХС ЛНП 8,9 ммоль/л, соответ-
ствовал определенной СГХС. Остальные 79 (79%) человек 
отвечали критериям возможной СГХС. В результате пе-
ресчета исходного уровня ХС ЛНП среди пациентов, при-
нимавших статины, по формуле ХС ЛНП/0,7 число лиц с 
концентрацией ХС ЛНП > 5,0 ммоль/л достигло 140 (15%). 

Обсуждение

Отсутствие данных об истинной распространенно-
сти СГХС, а также проблема ее несвоевременной диаг
ностики и лечения актуальна во всем мире. В 2013 году 
Европейское общество атеросклероза выпустило экс-
пертную статью, в которой отмечено, что в большин-
стве стран, включая США, Канаду, Японию, Италию, 
информация о диагностированной СГХС имеется 
менее чем в 1% случаев [9]. В исследовательской рабо-
те, проведенной в клинике Мейо (Рочестер), предло-
жен алгоритм системного поиска больных с СГХС с 
помощью специально разработанного программного 
обеспечения, позволившего обработать информацию 
130  000 резидентов графства Ольмстед. Диагностиче-
ский алгоритм основан на модифицированных гол-
ландских критериях и включает данные персонального 
и семейного анамнеза, физикального осмотра и уровня 
ХС ЛНП [10]. В этой же работе была предложена форму-
ла для определения исходной концентрации ХС ЛНП у 
больных, принимающих статины (ХС ЛНП/0,7). 

Принимая во внимание, что 21% (n=190) лиц из об-
щей когорты находились на гиполипидемической тера-
пии, при расчете исходного уровня ХС ЛНП, число лиц с 
концентрацией ХС ЛНП >5,0 ммоль/л составило 140 (15%) 
больных. Высокая встречаемость СГХС среди данной ка-
тегории больных наглядно иллюстрирует проблему низкой 
выявляемости и недостаточной эффективности программ 
первичной и вторичной профилактики, существующих в 
настоящее время. Выявление высокой концентрации ХС 
ЛНП должно служить поводом для дальнейшего обсле-
дования: исключения вторичных гиперлипидемий, по-
становки фенотипического диагноза СГХС, диагностики 
коронарного и периферического атеросклероза. Активное 
выявление бессимптомных больных и своевременное на-
чало гиполипидемической терапии позволит приостано-
вить развитие атеросклеротического процесса и снизить 
риск развития сердечно-сосудистых осложнений. Инфор-
мированность о рисках отказа от гиполипидемической 
терапии позволит увеличить приверженность к лечению и 
вовлеченность пациентов в процесс каскадного скрининга 
и проведение регулярных обследований.

В соответствии с действующими рекомендациями с 
целью замедления атеросклеротического процесса и пре-
дотвращения его осложнений всем больным с СГХС долж-
на быть назначена гиполипидемическая терапия. Целью 
лечения должно быть снижение концентрации ХС ЛНП на 
50% от исходных значений, достигнутое высокоинтенсив-
ным режимом гиполипидемической терапии: назначение 
аторвастатина 40–80 мг/сутки, розувастатина 20–40 мг/
сутки или комбинации гиполипидемических препаратов. 

При недостаточной эффективности или непереносимо-
сти статинов показано назначения ингибиторов PCSK9 
(пропротеин конвертазы субтилизин/кексин типа 9) [11]. 
Основываясь на данных регистра SAFEHEART (Predicting 
cardiovascular events in familial hypercholesterolemia) для па-
циентов, имеющих уровень ХС ЛНП >4,5 ммоль/л на фоне 
приема комбинированной гиполипидемической терапии и 
относящихся к категории высокого риска, целесообразно 
назначение ингибиторов PCSK9. Добавление ингибито-
ров PSCK9 у пациентов с тяжелой СГХС может снизить 
потребность в дорогостоящих и инвазивных процедурах 
афереза липопротеидов [12]. В многоцентровом рандо-
мизированном плацебо-контролируемом исследовании 
RUTHERFORD 2 (PCSK9 inhibition with evolocumab (AMG 
145) in heterozygous familial hypercholesterolaemia) у паци-
ентов с клинически диагностированной гетерозиготной 
СГХС в двух группах, различных по режиму дозирования 
эволокумаба, было отмечено значимое снижение уровня 
ХС ЛНП на 12-й неделе лечения по сравнению с плацебо. 
В группе принимающих эволокомуб каждые 2 недели по 
140 мг снижение было отмечено на 59% и в группе приема 
по 420 мг 1 раз в месяц – на 61% [13]. Результаты двух ран-
домизированных исследований с применением алироку-
маба ODYSSEY FH 1 и 2 (Efficacy and Safety of Alirocumab in 
Patients with Heterozygous Familial Hypercholesterolemia not 
Adequately Controlled with Current Lipid-Lowering Therapy) 
продемонстрировали значительное снижение уровня ХС 
ЛНП у пациентов с гетерозиготной СГХС на фоне терапии 
алирокумабом. Через 24 недели отмечено снижение уров-
ня ХС ЛНП на 57,9% в первом и на 51,4% во втором иссле-
довании (р<0,0001). При повторном обследовании на 78-й 
неделе лечения доля снижения ХС ЛНП составила 51,8 
и 52,1%, соответственно (р<0,0001) [14]. В 2018 году экс-
перты Европейского общества атеросклероза подготовили 
практические рекомендации, согласно которым примене-
ние ингибиторов PCSK9 показано гетерозиготным паци-
ентам, не имеющим клинически диагностированного ССЗ, 
связанного с атеросклерозом, при концентрации ХС ЛНП 
>4,5 ммоль/л на фоне лечения или ХС ЛНП >3,6 ммоль/л 
при наличии дополнительных факторов риска: сахарного 
диабета, артериальной гипертонии, гиперлипопротеиде-
мии (а), раннего развития ССЗ в семье [15]. При допол-
нительном анализе исследования ODYSSEY OUTCOMES 
(Evaluation of Cardiovascular Outcomes After an Acute 
Coronary Syndrome During Treatment With Alirocumab) были 
отобраны 1257 пациентов с СГХС, перенесших ОКС и на-
ходившихся на максимально переносимой гиполипидеми-
ческой терапии, период наблюдения составил 78 недель, в 
дальнейшем 838 больных получали алирокумаб и 419 чело-
век – плацебо. На 24-й неделе у принимавших алирокумаб 
пациентов уровень ХС ЛНП снизился на 48,8% при прие-
ме 75 или 150 мг и на 55% при приеме 150 мг. В группе али-
рокумаба отмечено значимое снижение апоВ, ХС не-ЛВП, 
ОХС и Лп (а) по сравнению с плацебо [16].   

В России высокие показатели ССЗ и смертности во 
многом обусловлены недооценкой значимости гиперхо-
лестеринемии и в том числе ее наследственных форм. Точ-
ное число больных в стране неизвестно, однако результаты 
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дополнительного анализа исследования «ЭССЕ-РФ» сви-
детельствуют о более высокой, чем 1:500, распространен-
ности, что означает наличие не менее 500 000 человек с гете-
розиготной СГХС среди взрослого населения РФ. Расчетное 
число больных СГХС в стране составляет не менее 287 000 
человек, при этом истинная распространенность может 
оказаться выше. Разработка и внедрение в медицинскую 
практику современных и адаптированных клинических 
стандартов по диагностике и лечению СГХС позволит улуч-
шить качество оказания медицинской помощи: способство-
вать назначению адекватной гиполипидемической терапии 
(высокие дозы статинов, эзетимиб и ингибиторы PCSK9) 
и достижению целевого уровня ХС ЛНП. Инструментом 

эффективного мониторинга и платформы для научных ис-
следований может служить Всероссийский регистр больных 
СГХС, создание которого ознаменовало собой важный этап 
в контроле СГХС в РФ [17]. Мы надеемся, что в дальнейшем 
скоординированная работа медицинских центров и расши-
рение масштабов программы приведет к снижению сер-
дечно-сосудистой смертности и инвалидизации населения 
страны, особенно лиц трудоспособного возраста.
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