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Абстракт
Целью исследования явилась оценка эффективности и приверженности гиполипидемической 
терапии, частоты развития сердечно-сосудистых осложнений у пациентов с гомо- и гетерози-
готной семейной гиперхолестеринемией (СГХС) в  течение пятилетнего периода наблюдения 
в  регистре РЕНЕССАНС (Регистр пациентов с  СГХС и пациЕНтов очень высокого сЕрдеч-
но-Сосудистого риска с недоСтАточной эффективНоСтью, проводимой гиполипидемической 
терапии). 
Материал и методы. РЕНЕССАНС является открытым национальным наблюдательным иссле-
дованием и  включает больных с  СГХС. Учитывали наличие факторов риска атеросклероза, 
анамнез сердечно-сосудистых заболеваний, гиполипидемическую терапию. В каждом центре 
выполняли определение концентрации: общего холестерина, триглицеридов, холестерина ли-
попротеидов высокой плотности в  сыворотке крови. Содержание холестерина липопротеи-
дов низкой плотности (ХС ЛНП) рассчитывали по формуле Фридвальда. В некоторых центрах 
проводили измерение уровня липопротеида(а). При оценке частоты конечной точки, включав-
шей фатальные и  нефатальные сердечно-сосудистые осложнения (ССО), проводили анализ 
Каплана-Майера.
Результаты. В регистр включены 17 больных с  гомозиготной СГХС (средний возраст 22 ± 13 
лет, 65% женского пола, 29% дети) и 2288 пациентов с гетерозиготной СГХС (48 ± 16 лет, 57% 
женского пола, 6% дети). В группе гомозиготной СГХС за  период наблюдения 74 ± 13 меся-
цев ССО зарегистрированы у 5 (29%) пациентов, многокомпонентную гиполипидемическую 
терапию получали 94%, и ни один больной не достиг целевого уровня ХС ЛНП. В группе ге-
терозиготной СГХС динамическое наблюдение проведено у  1067 (47%) пациентов в  течение 
32 ± 27 месяцев, конечная точка зарегистрирована у 10% больных. Мужской пол (относитель-
ный риск 1,7; 95% доверительный интервал 1,2–2,6; p<0,01), гипертония (3,8; 2,3–6,2; p<0,001), 
ишемическая болезнь сердца (9,3; 5,6–15,3; p<0,001), отягощенный анамнез по сердечно-сосу-
дистым заболеваниям (ССЗ) (2,6; 1,5–4,5; p<0,001) и концентрация липопротеида(а) ≥30 мг/дл 
(2,2; 1,0–4,7; p<0,05) явились предикторами развития ССО. Частота назначения трехкомпо-
нентной гиполипидемической терапии с ингибиторами PCSK9 возросла с 2 до 9%, а достиже-
ние целевого уровня ХС ЛНП − с 2 до 14% (р <0,001 для обоих). 
Заключение. Пятилетнее наблюдение за  участниками регистра РЕНЕССАНС демонстриру-
ет увеличение использования многокомпонентных схем лечения. Мужской пол, гипертония, 
ишемическая болезнь сердца, отягощенный анамнез по ССЗ и концентрация липопротеида(а) 
≥30 мг/дл остаются ведущими факторами, ассоциированными с увеличением риска развития 
ССО.
Ключевые слова: гетерозиготная семейная гиперхолестеринемия; гомозиготная семейная ги-
перхолестеринемия; регистр; атеросклеротические сердечно-сосудистые заболевания; гиполи-
пидемическая терапия.
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Введение 

Липидная теория атеросклероза является одним 
из величайших открытий ХХ века [1, 2]. В 1913 
году российским ученым Николаем Николаевичем 
Аничковым была показана первостепенная роль 
холестерина в атероматозном изменении сосуди-
стой стенки [3, 4]. Это открытие стало новой эрой 
в изучении атеросклероза, и на сегодняшний день 
анализ эпидемиологических данных, исследований 
с менделевской рандомизацией, рандомизиро-
ванных клинических исследований демонстрирует 
причинно-следственную связь между холестери-
ном липопротеидов низкой плотности (ХС ЛНП) 
и атеросклеротическими сердечно-сосудистыми 
заболеваниями (ССЗ) [5]. 

Семейная гиперхолестеринемия (СГХС) 
является самым распространенным моногенным 
заболеванием, которое характеризуется повы-
шенным уровнем ХС ЛНП и развитием атероскле-
ротических ССЗ в молодом возрасте [6, 7]. СГХС 
имеет аутосомно-доминантный тип наследования 
и обусловлена наличием патогенных мутаций 
в гене рецептора ЛНП (LDLR), аполипопротеида 
B (APOB) и пропротеин конвертазы субтилизин-
кексин 9 типа (PCSK9) [8]. Каждый из этих генов 
кодирует специфический белок, который участвует 
в клиренсе ХС ЛНП из кровотока. Гетерозиготная 
СГХС встречается значительно чаще и обусловлена 
наследованием одной мутантной аллели в одном 
из трех генов, тогда как более редкий вариант – 
гомозиготная СГХС опосредована наследованием 
двух мутантных аллелей в одном из генов. Проме-
жуточное положение между гомо- и гетерозиготной 
СГХС занимает так называемая комбинированная 
гетерозиготная СГХС, которая обусловлена насле-
дованием разных мутаций в пределах одного и того 
же гена (compound heterozygosity genotype – компа-
ундные гетерозиготы) или мутантных аллелей двух 
из трех генов (double heterozygosity phenotype – 
двойные гетерозиготы) [7]. Согласно последним 
международным оценкам, по крайней мере один 
из 313 человек имеет гетерозиготную СГХС [9], 
в РФ – один из 173 [10]. Наиболее тяжелая форма 
СГХС – гомозиготный вариант встречается у одного 

из 300000 человек [9, 11]. Больные с гомозиготной 
СГХС имеют значительно более высокие уровни ХС 
ЛНП и более раннюю манифестацию ишемической 
болезни сердца (ИБС), чем с гетерозиготной фор-
мой [6]. При гетерозиготной СГХС концентрация ХС 
ЛНП варьирует от 5 до 13 ммоль/л, при гомозигот-
ной превышает 13 ммоль/л [6]. 

В 2017 году Национальное общество по 
изучению атеросклероза инициировало про-
ведение в РФ регистра РЕНЕССАНС (Регистр 
пациЕНтов с СГХС и пациентов очень высокого 
сЕрдечно-Сосудистого риска с недоСтАточной 
эффективНоСтью, проводимой гиполипидемиче-
ской терапии, NCT02208869) [12]. РЕНЕССАНС 
охватывает лиц с гетеро- и гомозиготной СГХС. 
Регистр является частью созданных Европейским 
обществом атеросклероза (European Atherosclerotic 
society [EAS]) всемирной инициативы Familial 
Hypercholesterolemia Studies Collaboration (FHSC, 
NCT04272697), включающей более 70 тысяч 
пациентов из 70 стран-участниц [13], и между-
народного регистра пациентов с гомозиготной 
СГХС (Homozygous Familial Hypercholesterolaemia 
International Clinical Collaboration (HICC) registry, 
NCT04815005), включающего более 750 пациен-
тов из 38 стран-участниц [14].

Несмотря на накопленные знания и достижения 
в диагностике и лечении, истинная распространен-
ность СГХС неизвестна в 90% стран [9]. Согласно 
недавно опубликованному отчету FHSC, менее 40% 
пациентов с СГХС выявлены в возрасте до 40 лет 
и только 2,7% пациентов достигли уровня ХС ЛНП 
менее 1,8 ммоль/л [13]. Представленная работа 
посвящена пятилетнему периоду наблюдения 
за пациентами в регистре РЕНЕССАНС, оценке 
частоты сердечно-сосудистых осложнений (ССО), 
эффективности и приверженности гиполипидеми-
ческой терапии (ГЛТ).

Материалы и методы

Анализ проведен на основании данных откры-
того национального наблюдательного исследова-
ния – регистра РЕНЕССАНС [12], который включает 
больных с гетерозиготной и гомозиготной СГХС.

Abstract
Atherosclerosis and the concomitant inflammation of the artery wall is the process that precedes myo-
cardial ischemia and infarction and it deteriorates the prognosis of patients with cardiovascular diseases. 
Early visualization of atherosclerosis is an important task of clinical cardiology. Currently, modern radio-
nuclide methods are developing to evaluate various components of atherogenesis. The review presents 
the actual possibilities of molecular visualization of atherosclerosis using positron emission tomography, 
emphasizing on the most promising radiopharmaceuticals based on generator-produced gallium-68, used 
in this regard, in the context of assessing the existing situation with a cardiology PET diagnostics in the 
Russian Federation.
Keywords: atherosclerosis, positron emission tomography, radiopharmaceuticals, gallium-68.
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В исследование были включены пациенты 
с определенной и вероятной гетерозиготной СГХС, 
диагностированной с использованием критериев 
нидерландских липидных клиник (Dutch Lipid Clinic 
Network (DLCN)) и критериев Саймона Брума (Simon 
Broome Registry), и гомозиготной СГХС, диагности-
рованной с помощью критериев, предложенных 
Европейским обществом кардиологов [15].

Больные включались в 36 центрах-участниках 
из 21 региона РФ за период с 2017 по второй квар-
тал 2022 года (рис. 1).

После подписания информированного согласия 
пациенты были опрошены и осмотрены врачами-
участниками регистра. Врачи заполняли формы 
в бумажном и электронном виде. Сбор анамнеза 
включал информацию о наличии факторов риска 
атеросклероза и имеющихся ССЗ, соблюдении 
диеты и приеме ГЛТ. Лица, включенные в иссле-
дование, проходили исходное и контрольное 
обследование в медицинских центрах-участ-
никах программы. В каждом центре выполняли 
определение концентрации общего холестерина 
(ОХС), триглицеридов (ТГ), холестерина липо-
протеидов высокой плотности (ХС ЛВП) в сыво-
ротке крови. Содержание ХС ЛНП рассчитывали 
по формуле Фридвальда: ХС ЛНП=ОХС–ХС 
ЛВП–ТГ/2,2 (ммоль/л). В некоторых центрах опре-
деляли уровень липопротеида(а) [Лп(а)] и прово-
дили генетический анализ дислипидемии. Сбор 
и анализ данных осуществляет компания Астон 
Групп (г. Москва, Россия).

Повторный визит проводился при личном кон-
такте врач-пациент или интерактивном интервью 
(телефонный звонок или электронная почта) для 

оценки эффективности принимаемой ГЛТ и факта 
ССО. Конечная точка включала случаи фатальных 
и нефатальных ССО, в том числе операции рева-
скуляризации и госпитализации по ухудшению 
течения ИБС.

Статистическая обработка проводилась с помо-
щью программного обеспечения IBM SPSS Staistics, 
версия 24; IBM USA.

Результаты

Общая характеристика
В представленный анализ были включены дан-

ные 2305 пациентов с СГХС, динамика включения 
которых показана на рис. 1. Среди 2305 пациентов 
с СГХС 86% (n=1981) являются индексными паци-
ентами, из них у 40% (n=799) имеется информа-
ция о 2261 родственнике. Среди родственников 
обследованы и имеют установленный диагноз СГХС 
9% (n=211) пациентов: 1-я степень родства – 
89%, 2-я степень родства – 10% и 1% – третья 
степень родства. Ежегодная динамика включения 
пациентов в регистр составила 274 ± 81 пациент.

Гомозиготная СГХС
В регистр включены 17 больных с гомозиготной 

СГХС: 71% (n=12) взрослые и 29% (n=5) дети. 
ДНК-секвенирование проведено у 82% (n=14) 
пациентов, у 11 больных генетически верифициро-
вана компаундная гетерозиготная СГХС и у троих  –
гомозиготная форма.

Клинические характеристики пациентов с гомо-
зиготной СГХС представлены в таблице 1. 

Фенотипические признаки СГХС выявлялись 

Рисунок 1. Динамика включения пациентов в регистр и расширение структуры липидных центов

Примечание. Список регионов-участников: Москва, Санкт-Петербург, Самарская область, Краснодарский край, 
Республика Карелия, Республика Татарстан, Новосибирская область, Ставропольский край, Челябинская область, 
Ханты-Мансийский автономный округ, Приморский край, Воронежская область, Пермский край, Омская область, 
Волгоградская область, Астраханская область, Тюменская область, Свердловская область, Кемеровская область, Ива-
новская область и Забайкальский край.
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у превалирующей доли больных, частота ксантома-
тоза достигала 94%. Не отмечено случаев сахарного 
диабета, курения и эпизодов нарушения мозгового 
кровообращения. ИБС выявлена у 53% пациентов 
и стеноз аортального клапана – у 35%. Среди 
больных с измеренным уровнем липопротеида(а) 
частота повышения его концентрации более 30 мг/
дл достигала 89% (у 8 из 9 пациентов). 

За период наблюдения 74 ± 13 месяцев зареги-
стрировано 5 ССО у четырех пациентов: одна опе-
рация коронарного шунтирования, одна каротидная 
эндартерэктомия, одно протезирование аортального 
клапана и у двоих пациентов внезапная сердечная 
смерть. По причине осложнений течения новой 
коронавирусной инфекции умер один пациент.

При включении в регистр 94% (n=16) пациентов 
принимали статины в режиме высокой интенсив-
ности и эзетимиб. В ходе наблюдения 82% (n=14) 
больных проведена интенсификация ГЛТ (табл. 2). 

Троим пациентам одобрена Министерством здра-
воохранения РФ терапия препаратом из класса 
ингибиторов микросомального белка-переносчика 
триглицеридов ломитапидом (не зарегистрирован 
на территории РФ).

На рисунке 2 представлена динамика показате-
лей липидного профиля у пациентов с гомозиготной 
СГХС. За время наблюдения удалось добиться сни-
жения уровня ОХС на 14% и ХС ЛНП на 15%. Целе-
вых уровней ХС ЛНП не достиг ни один больной.

Гетерозиготная СГХС
В исследование включено 2288 пациентов 

с гетерозиготной СГХС: 94% (n=2151) взрослых, 
среди них 27% (n=581) в возрасте моложе 40 лет, 
и 6% (n=137) детей. Согласно критериям DLCN, 
распределение по вероятности диагноза СГХС 
было следующим: у 35% (n=809) человек — опре-
деленный, у 55% (n=1255) — вероятный, у 10% 

Таблица 1. Общая характеристика пациентов с гомозиготной семейной гиперхолестеринемией

Показатель Гомозиготная СГХС 
(n=17)

Мужской пол 6 (35%)

Возраст, годы 22 ± 13
Возраст постановки диагноза СГХС, годы 10 ± 8
Возраст включения в регистр, годы 21 ± 13

Возраст манифестации ССЗ*, годы 20 ± 11

Отягощенный наследственный анамнез по ССЗ (≤55 лет – для мужчин, 
≤60 лет – для женщин) 6 (35%)

Избыточная масса тела (ИМТ≥25 м2) 6 (35%)
Гипертония 3 (18%)

Фенотипические знаки СГХС
Ксантомы 16 (94%)
Липоидная дуга роговицы 10 (59%)

Сердечно-сосудистые заболевания
Ишемическая болезнь сердца 9 (53%)
Инфаркт миокарда 2 (12%)
Чрескожное коронарное вмешательство 2 (12%)
Коронарное шунтирование 3 (18%)
Стеноз аортального клапана 6 (35%)
Надклапанный стеноз аортального клапана 2 (12%)
Реваскуляризация сонных артерий 1 (6%)

Липидный профиль (максимальные уровни)
Общий холестерин, ммоль/л 17,1 ± 4,1
ХС ЛНП, ммоль/л 16,1 ± 2,7
ХС ЛВП, ммоль/л 1,3 ± 0,6
Триглицериды, ммоль/л 1,2 ± 0,7
Липопротеид(а), мг/дл 71 [46; 134]

Примечания: СГХС – семейная гиперхолестеринемия, ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания, ИМТ – индекс массы 
тела, ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП – холестерин липопротеидов высокой плотности. 
*Ишемическая болезнь сердца, атеросклероз сонных или бедренных артерий более 50%, клапанный или надклапан-
ный стеноз аортального клапана.
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(n=224) — возможный. Генетическое тестирование 
выполнено у 13% (n=288) больных, патогенные 
и вероятно-патогенные генетические варианты 
выявлены у 74% (n=213) пациентов: варианты 
в гене LDLR идентифицированы у 86% (n=183) 
пациентов, APOB – у 12% (n=26), PCSK9 – у2% 
(n=4).

Общая характеристика пациентов с гетерозигот-
ной СГХС представлена в таблице 3.

Распространенными факторами риска были отя-
гощенный наследственный анамнез по ССЗ (70%) 
и гиперхолестеринемии (55%), гипертония (54%). 
ИБС выявлена у 40% больных. Среди пациентов 
с измеренным уровнем липопротеида(а) частота 
повышения его концентрации более 30 мг/дл дости-
гала 42% (216 из 519 больных).

За время наблюдения в регистре с 2017 
по 2022 год фатальные ССО произошли у 14 пациен-
тов с гетерозиготной СГХС: у пяти больных – фаталь-
ный инфаркт миокарда, у троих – внезапная смерть, 

у одного – ишемический инсульт, у одного – гемор-
рагический инсульт, у одного – разрыв аневризмы 
брюшной аорты, один пациент умер от осложнений 
COVID-19 и двое − по неуточнённой причине. 

Динамическое наблюдение проведено у 47% 
(n=1067) больных. За период наблюдения 32 ± 27 
месяцев зарегистрировано 118 нефатальных ССО 
у 94 пациентов: инфаркт миокарда перенесли 15% 
(n=14) пациентов, транзиторную ишемическую 
атаку — 11% (n=10), нарушение мозгового кровоо-
бращения — 1% (n=1), 1% (n=1) – протезирование 
аортального клапана, 96% (n=90) больных выпол-
нены операции реваскуляризации: 51% (n=48) – 
чрескожные коронарные вмешательства, 32% 
(n=30) операции коронарного шунтирования, 10% 
(n=9) – каротидные эндартерэктомии и 3% (n=3) – 
реваскуляризация артерий нижних конечностей. 
В таблице 4 представлена характеристика больных 
с гетерозиготной СГХС в зависимости от наличия 
ССО.

Таблица 2. Гиполипидемическая терапия у пациентов с гомозиготной семейной гиперхолестеринемией 
(n=17)

Гиполипидемическая терапия Первый визит Последний 
визит р

Без терапии 1 (6%)* 1 (6%)* 1,0

Статины + эзетимиб 16 (94%) 2 (12%) <0,001

Статины + эзетимиб + ингибиторы PCSK9 0 (0%) 7 (40%) <0,01

Статины + эзетимиб + аферез 0 (0%) 4 (24%) 0,1

Статины + эзетимиб + ингибиторы PCSK9 + аферез 0 (0%) 3 (18%) 0,2

Рисунок 2. Гиполипидемическая терапия у пациентов с гомозиготной семейной 
гиперхолестеринемией (n=17)

Примечания: ОХС – общий холестерин, ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП – холестерин 
липопротеидов высокой плотности, ТГ – триглицериды.

Примечания: PCSK9 – пропротеинконвертаза субтилизин/кексин 9 типа. *Возраст пациента без гиполипидемической 
терапии – два года.
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Пациенты с развитием ССО были старше, в этой 
группе чаще отмечены мужской пол, гипертония, 
ожирение и отягощенный по ССЗ наследственный 
анамнез. Исходно они имели более низкие уровни 
ХС ЛВП и повышенные показатели триглицеридов. 
На рисунке 3 представлены кривые выживаемости, 
демонстрирующие значимую связь мужского пола, 
наличия гипертонии, ИБС, отягощенного семейного 
анамнеза по ССЗ, концентрации Лп(а)≥30 мг/дл 
с развитием новых ССО.

У пациентов с гетерозиготной СГХС отмечена 
положительная динамика в инициации ГЛТ (на 
19%, p<0,001), в том числе статинами в режиме 

высокой интенсивности (на 11%, p<0,001) и в ком-
бинации с эзетимибом (на 13%, p<0,001) (рис. 4). 
Интенсификация ГЛТ до трехкомпонентной, вклю-
чающей также ингибиторы PCSK9, возросла с 2 
до 9% (p<0,001). Частота достижения целевого 
уровня ХС ЛНП у этих пациентов увеличилась 
с 2% до 14% (менее 1,8 ммоль/л для – высокого 
риска и менее 1,4 ммоль/л – для очень высокого 
сердечно-сосудистого риска)((см. рис. 4).

Интенсификация ГЛТ привела к снижению 
уровня ОХС – на 23%, ХС ЛНП на 32% (р<0,001 
для обоих) (рис. 5).

Таблица 3. Общая характеристика пациентов с гетерозиготной семейной гиперхолестеринемией

Показатель Гетерозиготная СГХС 
(n=2288)

Мужской пол 973 (43%)

Возраст, годы 48 ± 16
Возраст постановки диагноза СГХС, годы 46 ± 16
Возраст включения в регистр, годы 49 ± 16,2
Возраст манифестации ИБС, годы 50 ± 11
Отягощенный наследственный анамнез по ССЗ (≤55 лет – мужчины, ≤60 лет – 
женщины) 1504 (70%)

Отягощенный наследственный анамнез по гиперхолестеринемии 1182 (55%)
Ожирение (ИМТ≥30 м2) 566 (25%)
Курение 335 (15%)
Гипертония 1228 (54%)
Сахарный диабет 96 (4%)

Фенотипические признаки СГХС
Ксантомы 635 (28%)
Липоидная дуга роговицы 231 (10%)

Сердечно-сосудистые заболевания
Ишемическая болезнь сердца 908 (40%)
Инфаркт миокарда 387 (17%)
Чрескожное коронарное вмешательство 376 (17%)
Коронарное шунтирование 155 (7%)
Стеноз аортального клапана 116 (5%)
Надклапанный стеноз аортального клапана 22 (1%)
Транзиторная ишемическая атака 28 (1%)
Острое нарушение мозгового кровообращения 61 (3%)
Реваскуляризация сонных артерий 25 (1%)
Реваскуляризация артерий нижних конечностей 7 (0,3%)

Липидный профиль (максимальные уровни)
Общий холестерин, ммоль/л 9,1 ± 2,3
ХС ЛНП, ммоль/л 6,5 ± 2,1
ХС ЛВП, ммоль/л 1,5 ± 0,7
Триглицериды, ммоль/л 1,8 ± 5

Липопротеид(а), мг/дл 20 [8; 70], 
45,5 ± 55,5

Примечания: СГХС – семейная гиперхолестеринемия, ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания, ИМТ – индекс массы 
тела, ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП – холестерин липопротеидов высокой плотности.
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Таблица 4. Характеристики больных с гетерозиготной семейной гиперхолестеринемией в зависимости 
от развития сердечно-сосудистых осложнений

Показатель Без ССО 
(n=973) ССО р

Возраст, годы 47±15 54±11 <0,001

Мужской пол 389 (40%) 51 (54%) <0,001
Отягощенный наследственный анамнез по ССЗ 
(≤55 лет – мужчины, ≤60 – женщины) 639 (68%) 79 (84%) <0,001

Гипертония 474 (49%) 74 (79%) <0,001
Сахарный диабет 41 (4%) 8 (9%) 0,06
Ожирение (ИМТ≥30 м2) 189 (20%) 37 (39%) <0,001
Курение 108 (11%) 16 (17%) 0,09
Вероятность диагноза СГХС
Определенная СГХС 406 (42%) 31 (33%) 0,1
Вероятная СГХС 501 (52%) 51 (54%) 0,6
Возможная СГХС 66 (7%) 12 (13%) <0,05
Липидный профиль
Общий холестерин, ммоль/л 9,5±2,4 9,6±2,4 0,6
ХС ЛНП, ммоль/л 7,0±2,1 6,5±2,5 0,07
ХС ЛВП, ммоль/л 1,4±0,4 1,3±0,4 <0,001
Триглицериды, ммоль/л 1,7±1,2 2,2±0,9 <0,001
Липопротеид(а), мг/дл 46 [9; 68] 71[11; 120] 0,08

Примечания: ССО – сердечно-сосудистые осложнения, ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания, СГХС – семейная 
гиперхолестеринемия, ИМТ – индекс массы тела, ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП – 
холестерин липопротеидов высокой плотности.

Обсуждение

Представленное исследование является третьим 
отчетом работы регистра РЕНЕССАНС и включает 
пятилетний период наблюдения за пациентами 
с СГХС. Исследование имеет ряд уникальных осо-
бенностей, поскольку впервые в России описаны 
популяция детей с СГХС и самая крупная выборка 
пациентов с гомозиготной СГХС.

Первостепенно необходимо отметить ряд 
достижений регистра РЕНЕССАНС, которых уда-
лось достичь спустя два года, после публикации 
трехлетнего наблюдения за участниками регистра 
[16]. Выявлена прогрессивная положительная 
динамика в назначении трехкомпонентной ГЛТ с 2 
до 9% и в достижении целевых уровней ХС ЛНП с 2 
до 14%. Данные изменения можно связать с уве-
личением доступности получения таргетной ГЛТ, 
в том числе посредством внедрения программы 
финансирования по лечению генно-инженерными 
биологическими препаратами в рамках клинико-
статистических групп, куда включена терапия инги-
биторами PCSK9. Данное направление позволило 
обеспечивать пациентов этим видом лечения как 
в первичной, так и во вторичной профилактике 
ССЗ в рамках общего медицинского страхования. 
Отдельно необходимо выделить увеличение 

в регистре доли пациентов с определенным и веро-
ятным диагнозом гетерозиготной СГХС с 65% 
до 90%, что наряду с двукратным увеличением 
количества специалистов-липидологов и липидных 
центров свидетельствует об увеличении заинтере-
сованности врачей в этом направлении медицины. 

За последние два года, после представления 
нами результатов трехлетнего периода наблюде-
ния в регистре РЕНЕССАНС, были опубликованы 
два ключевых исследования из международных 
регистров HICC и FHSC [13, 17]. Данные о больных 
с гомо- и гетерозиготной СГХС из регистра РЕНЕС-
САНС включены в эти международные регистры, 
поддерживаемые EAS.

Ретроспективный отчет экспертной группы меж-
дународного регистра пациентов с гомозиготной 
СГХС HICC включил 751 пациента с гомозиготной 
СГХС из 38 стран-участниц [17]. Превалирующая 
доля больных были компаундными гетерозиготами 
(n=565 (75%)), значимых различий по полу не 
выявлено. Медиана возраста постановки диагноза 
гомозиготной СГХС составила 12,0 [5,5–27,0] лет. 
На момент постановки диагноза 65 (9%) больных 
уже имели атеросклеротические ССЗ или аор-
тальный стеноз. До инициации липидснижающей 
терапии уровень ХС ЛНП достигал 14,7 [11,6;18,4] 
ммоль/л. Среди 534 пациентов с подробно 
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Рисунок 3. Кривые Каплана-Майера для ССО в зависимости от пола (А), наличия ИБС (Б), отягощенного 
наследственного анамнеза по ССЗ (В), гипертонии (Г) и концентрации липопротеида(а) (Д)

описанной ГЛТ 92% принимали статины, 64% — 
эзетимиб и 39% проводили аферез липопротеидов 
[17]. Наблюдались значимые различия в уровне 
ХС ЛНП,  использовании многокомпонентной ГЛТ 
и достижении целевых уровней ХС ЛНП в странах 
с высоким и низким уровнем дохода: концентра-
ция ХС ЛНП – 3,9 [2,6–5,8] ммоль/л против 9,3 
[6,7–12,7] ммоль/л, прием ГЛТ – 66% против 24% 
и достижение целевых уровней ХС ЛНП – в 21% 
случаев против 3%. В странах с низким уровнем 
дохода ССО манифестировали на 10 лет раньше: 
24,5 [17,0;34,5 года], по сравнению со странами 
с высоким уровнем дохода 37,0 [29,0;49,0] лет, 
скорректированный коэффициент риска 1,64 (95% 
ДИ: 1,13–2,38) [17]. При анализе данных регистра 
HICC стоит отметить, что среди российских паци-

ентов частота применения многокомпонентной 
медикаментозной ГЛТ сопоставима со странами 
с высоким уровнем дохода, но средние уровни ХС 
ЛНП остаются крайне высокими, как и частота ССО. 
Это свидетельствует о необходимости увеличения 
доступности в нашей стране экстракорпоральных 
методов лечения и новых терапевтических агентов 
(ломитапид, эвинакумаб, мипомерсен). 

В кросс-секционное исследование регистра 
пациентов с гетерозиготной СГХС FHSC включены 
42167 больных из 56 стран-участниц [13]. Значимых 
различий по полу не выявлено. Медиана возраста 
участников при включении в регистр составляла 
46,2 [34,3;58,0] года, средний возраст на момент 
постановки диагноза гетерозиготной СГХС – 44,4 
[32,5;56,5] года, при этом 40% участников были 



15

¹1 2023

Оригинальные статьи

Рисунок 5. Динамика показателей липидного профиля пациентов с гетерозиготной семейной 
гиперхолестеринемией при включении в регистр и на последнем визите

Рисунок 4. Гиполипидемическая терапия и частота достижения целевого уровня ХС ЛНП у пациентов 
с гетерозиготной семейной гиперхолестеринемией

Примечания: ОХС – общий холестерин, ХС ЛНП – холестерин липопротеидов низкой плотности, ХС ЛВП – холестерин 
липопротеидов высокой плотности, ТГ – триглицериды.

моложе 40 лет на момент постановки диагноза. 
Распространенность ИБС достигала 17,4%, 
нарушения мозгового кровообращения – 2,1% 
атеросклеротических заболеваний перифери-
ческих артерий – 5,2%. Среди пациентов, полу-
чавших гиполипидемические препараты, 81% 
(n=16803) – получали статины и 21% (n=3691) –  

комбинированную терапию, при этом высокоин-
тенсивная терапия назначалась мужчинам чаще, 
чем женщинам. Медиана уровня ХС ЛНП составила 
5,4 [4, 3; 6, 7] ммоль/л для пациентов, не принима-
ющих липидснижающую терапию, и 4,2 [3, 2; 5,7] 
ммоль/л – для тех, кто был привержен лечению. 
Концентрации ХС ЛНП менее 1,8 ммоль/л достигли 
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3% больных, и использование трехкомпонентной 
ГЛТ, включающей также ингибиторы PCSK9, было 
связано с увеличением частоты достижения целе-
вых значений [13]. Несмотря на сопоставимый 
возраст постановки диагноза СГХС в регистрах 
FHSC и РЕНЕССАНС, количество пациентов моложе 
40 лет в нашем регистре ниже (40% против 27%) 
и частота ИБС выше (17% против 40%). Но стоит 
отметить, что у пациентов из регистра РЕНЕССАНС 
чаще интенсифицировалась ГЛТ до многоком-
понентной (33% против 21% в регистре FHSC) 
и большее количество больных достигли целевых 
уровней ХС ЛНП (14% против 3% в регистре FHSC). 
Таких значимых различий в интенсификации ГЛТ 
и достижении целевых уровней ХС ЛНП удалось 
достичь за предшествующие два года, поскольку 
данные трехлетнего периода наблюдения в реги-
стре РЕНЕССАНС [16] сопоставимы по этим 
показателям с FHSC [13]. Этот вывод доказывает 
эффективность методов привлечения внимания 
врачей к проблеме СГХС, информирования о новых 
возможностях ГЛТ и работы новых каналов обеспе-
чения медикаментозной терапией в рамках общего 
медицинского страхования. Наряду с применением 
статинов, эзетимиба и моноклональных антител, 
ингибирующих PCSK9 (алирокумаб и эволокумаб), 
с 2022 года в список жизненно важных лекар-
ственных средств включен препарат инклисиран, 
который представляет собой малую интерфериру-
ющую РНК, нацеленную на матричную РНК PCSK9. 
Рандомизированные клинические исследования 
показали сопоставимую эффективность алироку-
маба и эволокумаба с инклисираном в снижении 
уровня ХС ЛНП при более редком режиме введения 
для инклисирана (два раза в год) [18].

С момента создания регистра РЕНЕССАНС коли-
чество липидных центров, специалистов-липидо-
логов и участвующих в исследовании регионов РФ 
увеличилось двукратно. Поскольку СГХС является 
генетически детерминированным заболеванием 
с аутосомно-доминантным типом наследования, 
крайне важным являются ранняя идентификация 
больных, проведение каскадного скрининга 
родственников индексного пациента и назначе-
ние адекватной гиполипидемической терапии. 
Наблюдение в регистре и получение рекомендаций 
специалистов-липидологов является ключевым 
моментом в ведении пациентов с СГХС. Это под-
тверждают данные проведенного в США исследо-
вания, где было показано, что только 54% врачей 
общей практики и кардиологов рекомендовали 
бы каскадный скрининг взрослых родственников 
индексного пациента с СГХС и только 7% – скрининг 
детям в возрасте 2–8 лет [19]. Наряду с каскадным 
скринингом, позволяющим выявить родственников 
с СГХС, высокоэффективными методами являются 
универсальный, таргетный и оппортунистический 

скрининги для выявления индексных пациентов 
с СГХС [20]. В 2021 году опубликован проект 
Нацио нального общества по изучению атероскле-
роза, в котором представлена необходимость 
расширения сети липидных центров на территории 
РФ для решения проблемы раннего выявления 
и лечения пациентов с наследственными дислипи-
демиями [21]. Повсеместная организация липид-
ных центров, внедрение всех видов скрининга 
наследственных дислипидемий на национальном 
уровне и своевременное назначение ГЛТ при-
ведет к снижению кумулятивного воздействия ХС 
ЛНП, снижая пороговый возраст манифестации 
атеросклеротических ССЗ [22], что особенно важно 
у пациентов с СГХС. 

Заключение

Пятилетнее наблюдение за участниками регис-
тра РЕНЕССАНС демонстрирует прогрессивное 
увеличение приверженности ГЛТ и частоты 
использования многокомпонентных схем лечения. 
Количество пациентов, достигших целевого уровня 
атерогенных липопротеидов, остается низким, 
что обосновывает необходимость в увеличении 
доступности к новым терапевтическим агентам 
и экстракорпоральным методам лечения, в особен-
ности для больных с гомозиготной СГХС. Мужской 
пол, гипертония, ИБС, отягощенный анамнез по ССЗ 
и концентрация липопротеида(а) ≥30 мг/дл оста-
ются ведущими факторами, ассоциированными 
с увеличением риска развития ССО. Пациенты 
с СГХС являются крайне уязвимой группой больных 
ввиду очень высокого риска развития как новых 
атеросклеротических ССЗ, так и повторных ССО.
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