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В отчете экспертов Национальной образовательной

программы по холестерину в США пациенты с СД 2 типа

по степени риска развития сердечно�сосудистых ослож�

нений и, соответственно, по стратегии гиполипиде�

мической терапии приравнены к больным ишемической

болезнью сердца (ИБС). Это положение внесено и в Ев�

ропейские рекомендации по профилактике сердечно�

сосудистых заболеваний и осложнений. В рекомендациях

ESC/EAS по ведению пациентов с дислипидемией (2011)

подчеркнута важность оценки общего сердечно�сосудис�

того риска, а пациенты, имеющие сердечно�сосудистое

заболевание, СД 2 типа или СД 1 типа с микроальбумину�

рией, хроническое заболевание почек, автоматически от�

носятся к группе высокого и очень высокого общего кар�

диоваскулярного риска и нуждаются в активной коррек�

ции всех модифицируемых факторов риска, в частности

дислипидемии. 

Ввиду большой актуальности затронутой проблемы СД,

дислипидемии и сердечно�сосудистых заболеваний мы

хотим представить клинический случай применения ли�

пидомодифицирующей терапии у пациентки с ИБС, дис�

липидемией и СД 2 типа.

Клинический пример
Пациентка П., 63 года, вес 113 кг, рост 164 см, окруж�

ность талии 96 см.

Диагноз. ИБС: стабильная стенокардия напряжения

ІІІ ФК. Стенозирующий атеросклероз передней межже�

лудочковой ветви правой коронарной артерии (ПМЖВ

ПКА) (коронарография 19.09.2007). Стентирование

ПМЖВ (19.09.2007). Стенозирующий атеросклероз

ПМЖВ (коронарография 08.07.2008). Аортокоронарное

шунтирование (АКШ; 2 шунта – 09.07.2008). Желудочко�

вая экстрасистолия (ІІ класс по Лауну). Фибрилляция же�

лудочков (08.07.2008). Комбинированная дислипидемия.

Гипертоническая болезнь IIІ ст. 2 ст., очень высокий риск.

Гипертрофия левого желудочка. Гипертоническая ангио�

патия сосудов сетчатки. СН ІI�A ст. с сохраненной систо�

лической функцией левого желудочка. СД 2 типа, средняя

форма, стадия компенсации.

Анамнез болезни. В 1998 г., в период перименопаузы, вы�

явлен метаболический синдром, подъемы артериального

давления, пациентка принимала терапию эпизодически,

во время гипертензивных кризов, рекомендаций по изме�

нению образа жизни не придерживалась. В августе 2007 г.

впервые появились жалобы на сжимающую боль за груди�

ной при ходьбе на расстояние до 50 м, перебои в работе

сердца, выраженную слабость, одышку, в сентябре 2007 г.

пациентка была госпитализирована в отдел аритмий серд�

ца ННЦ «Институт кардиологии им. Н.Д. Стражеско», где

19.09.2007 г. была выполнена коронаровентрикулография,

выявлен стеноз ПМЖВ ЛКА в средней трети (90%), стеноз

ПКА в дистальной части (99%) и проведено стентирование

ПМЖВ с полным восстановлением кровотока.

После выписки из стационара назначенную терапию

(аторвастатин, аспирин, ингибитор АПФ, бета�блокатор

и нитраты) пациентка стала принимать регулярно. После

консультации эндокринолога установлен диагноз СД 2 ти�

па и назначены сахароснижающие препараты. 

В июне 2008 г. пациентка обратилась в клинику в связи

с учащением (почти ежедневно) и усилением ангинозной

боли, снижением толерантности к физической нагрузке

(ходьба до 20 м), выраженной одышкой и была госпитали�

зирована в Национальный институт сердечно�сосудистой

хирургии, где 08.07.2008 проведена коронаровентрикуло�

графия (стеноз ПМЖВ в проксимальном отделе 70%, сни�

жение проходимости в зоне стентирования до 50%),

во время которой была зафиксирована фибрилляция же�

лудочков. 

09.07.2008 проведено АКШ с установкой двух шунтов.

Пациентка продолжила принимать медикаментозную

терапию (аспирин, ингибитор АПФ, бета�блокатор

и нитраты). С целью достижения целевых уровней пока�

зателей липидограммы назначена комбинированная

липидомодифицирующая терапия: аторвастатин 20 мг

в сутки и фенофибрат 145 мг 1 раз в сутки. После АКШ па�

циентка была направлена в кардиологический санаторий.

В декабре 2008 г. (через 5 месяцев после АКШ) пациентка

была планово госпитализирована для контрольного об�

следования, в ходе которого отмечена нормализация всех

параметров липидного спектра в результате применения

комбинированной терапии аторвастатином и фенофиб�

ратом. Так, уровень общего холестерина (ХС) снизился

с 6,9 ммоль/л до 4,0 ммоль/л (при целевых значениях ме�

нее 4,5 ммоль/л), триглицеридов (ТГ) – с 2,9 ммоль/л

до 0,97 ммоль/л (целевые значения менее 1,7 ммоль/л),

ХС липопротеидов низкой плотности (ЛПНП) –

с 3,9 ммоль/л до 2,4 ммоль/л (целевые значения менее

2,5 ммоль/л), уровень ХС липопротеидов высокой плот�

ности (ЛПВП) повысился с 1,0 ммоль/л до 1,2 ммоль/л

(целевые значения более 1,2 ммоль/л). 

Следует отметить, что до назначения комбинированной

липидомодифицирующей терапии пациентка принимала

в течение года аторвастатин в дозе 40 мг 1 раз в сутки. 

Обсуждение
Наиболее оправданной стратегией ведения пациентов

с СД 2 типа является стратегия АВС, предложенная На�

циональной образовательной программой по диабету:

врачи и больные СД должны уделять внимание контролю

гликемии (А – HbA1c), артериального давления (В – blood

pressure) и уровня липидов крови (С – cholesterol).

Эффективность многофакторного подхода к лечению

больных СД группы риска сосудистых осложнений проде�

монстрирована в исследовании Steno�2. У пациентов с СД

2 типа комбинированное воздействие на факторы риска,

включавшее нормализацию уровня ХС, АД и изменение

образа жизни, за 7,8 года привело к снижению риска раз�

вития инфаркта миокарда (ИМ) и инсульта на 53%. Поль�

за такого лечения тем более ощутима, что в группе с менее

активным лечением абсолютный риск оказался очень вы�

соким: у 44% больных зарегистрирована та или иная со�

судистая катастрофа за время наблюдения. 

Наша пациентка относится к группе очень высокого

кардиоваскулярного риска, так как у нее имеется установ�

ленная ИБС, подтвержденная инвазивным исследованием,

и СД 2 типа. Тактика ведения больных очень высокого сер�

дечно�сосудистого риска предусматривает назначение мак�

симально агрессивной гиполипидемической терапии од�

новременно с диетой и коррекцией образа жизни, анти�

тромботического препарата, контроль артериального давле�

ния, гликемии и регулярный мониторинг фармакотерапии.

Согласно Европейским рекомендациям по лечению

дислипидемий (2011), для пациентов группы высокого

кардиоваскулярного риска оптимальным считается уро�

вень ХС менее 4,5 ммоль/л, ХС ЛПНП менее 2,5 ммоль/л

(меньше 1,8 ммоль/л – у пациентов группы очень высоко�

го сердечно�сосудистого риска – ИБС, СД 2 типа, СД

1 типа с поражением органов�мишеней, свыше 10% по

SCORЕ), ЛПВП более 1,3 ммоль/л у женщин и более

1,15 ммоль/л у мужчин, ТГ менее 1,7 ммоль/л.

Анализ результатов многоцентровых рандомизирован�

ных плацебо�контролируемых исследований, включав�

ших группы больных СД 2 типа, позволяет сделать вывод

о положительном эффекте применения гиполипидеми�

ческой терапии в качестве как первичной, так и вторич�

ной профилактики сердечно�сосудистыйх заболеваний

у пациентов с СД 2 типа. В исследованиях CARE (Choles�

terol and Recurrent Events Study), 4S (Scandinavian Simva�

statin Survival Study) и LIPID (Long�term Intervention of

Pravastatin on Ischaemic Disease) изучалось применение

статинов у пациентов с СД 2 типа и ИБС. Использование

данных препаратов позволило снизить уровень ЛПНП на

28, 36 и 25% соответственно и уровень сердечно�сосудис�

тых событий на 25% (р=0,05), 55% (р=0,002) и 19% (не�

достоверно) соответственно. 

HPS (Heart Protection Study) – исследование по первич�

ной профилактике ИБС, которое продемонстрировало

достоверное снижение частоты коронарных событий при

лечении симвастатином. В этом исследовании 67% боль�

ных СД не имели в анамнезе ИБС, и именно у этой груп�

пы преимущества терапии были существенно более выра�

женными, чем у больных СД с ИБС в анамнезе. В после�

дующих РКИ – ASCOT (Anglo�Scandinavian Cardiac Out�

comes Trial) и ALLHAT�LLT (Antihypertensive and Lipid�

Lowering Treatment to Prevent Heart Attack Trial) – была

также доказана эффективность статинов у разных групп

пациентов, включая больных СД; в CARDS (Collaborative

Atorvastatin Diabetes Study) показано четкое преимущество

применения статинов по сравнению с плацебо у больных

СД с высоким сердечно�сосудистым риском. 

Безусловно, у пациентов с СД и ИБС в сочетании с дис�

липидемией различной степени препаратами выбора яв�

ляются статины. В зависимости от исходного уровня об�

щего ХС (точнее ХС ЛПНП) статины могут применяться

в различных дозах (от среднетерапевтических до высо�

ких). У пациентов с СД без ИБС, но с высоким кардиовас�

кулярным риском, обусловленным в первую очередь по�

вышенным уровнем общего ХС и ХС ЛПНП, препарата�

ми выбора также являются статины. Для лечения пациен�

тов с гипертриглицеридемией рекомендуются фибраты

(уровень доказательств I, В).

Однако на фоне терапии статинами, даже при достиже�

нии целевого уровня ХС ЛПНП, у 70% пациентов разви�

ваются сердечно�сосудистые осложнения. Факторами,

определяющими остаточный сердечно�сосудистый риск,

являются повышенный уровень ТГ, снижение уровня ХС

ЛПВП и аполипопротеина А. Так, несмотря на достиже�

ние целевых ЛПНП менее 1,8 ммоль/л с помощью высо�

ких доз статинов, у пациентов с уровнем ТГ свыше

2,3 ммоль/л наблюдалось увеличение риска развития

ИМ, острого коронарного синдрома и смерти. Ретро�

спективный анализ исследования TNT показал, что уро�

вень ХС ЛПВП является независимым фактором риска

развития сердечно�сосудистых событий у больных, ле�

ченных статинами, даже при достижении целевых зна�

чений ХС ЛПНП (менее 1,8 ммоль/л). Пациенты с низ�

ким уровнем ХС ЛПВП (менее 0,96 ммоль/л) имеют на

64% более высокий риск развития больших сердечно�

сосудистых событий, чем пациенты с уровнем ХС ЛПВП

более 1,43 ммоль/л, даже при достижении целевого уров�

ня ХС ЛПНП.

Давайте рассмотрим профиль дислипидемии у пациен�

тов с СД и, в частности, у нашей больной. Большинство

пациентов имеют липидную триаду (нормальный или

умеренно высокий ХС ЛПНП, гипертриглицеридемию

и низкий уровень ХС ЛПВП), следовательно, нормализа�

ция уровня этих параметров расширила бы роль липидо�

модифицирующей терапии в предотвращении сердечно�

сосудистых осложнений.

Метаанализ исследований, проведенных в странах

Азии и Тихоокеанского региона (более 96 тыс. пациен�

тов), показал, что у лиц с уровнем ТГ менее 0,7 ммоль/л

частота фатального и нефатального ИМ была ниже на

80%, ишемического инсульта на 50% по сравнению с па�

циентами с уровнем ТГ более 1,9 ммоль/л. Кроме того,

в метаанализе ряда эпидемиологических исследований

(Фрамингемское, MRFIT, CPPT, Lipid Research Clinic)

доказано, что повышение уровня ХС ЛПВП на 1 мг/дл

приводит к снижению кардиоваскулярного риска на 23%.

Следовательно, важное значение имеет не только

Адекватная липидомодифицирующая терапия – 
залог успеха лечения пациентов с сахарным

диабетом, дислипидемией и ишемической болезнью сердца 

И.В. Давыдова, к.м.н., Н.А. Перепельченко, О.И. Медведенко, кафедра кардиологии и функциональной диагностики
Национальной медицинской академии последипломного образования им. П.Л. Шупика

В последние годы о сахарном диабете (СД) говорят как об одной из самых серьезных проблем
человечества. Согласно данным, опубликованным в 1995 г., СД страдают около 4% (135 млн) жителей
планеты, а к 2025 г. его распространенность предположительно возрастет на 5,4%, что означает более
чем двукратное увеличение (до 300 млн) количества больных этим заболеванием.  
В Украине зарегистрировано свыше 1 млн пациентов с СД, однако реально таких больных около 
2�2,5 млн, что представляет серьезную медико�социальную проблему в свете глобальной пандемии
сердечно�сосудистых заболеваний.

И.В. Давыдова
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снижение уровня ЛПНП, но и повышение уровня ХС

ЛПВП, уменьшение уровня ТГ. 

Фибраты в отличие от статинов преимущественно сни�

жают в крови повышенный уровень ТГ, а не ХС ЛПНП,

и повышают уровень ХС ЛПВП. Такая направленность

действия фибратов благоприятна для нормализации ли�

пидного обмена при СД 2 типа и метаболическом синдро�

ме, для которых более характерно нарушение обмена ТГ,

чем ХС ЛПНП. Кроме того, фибраты несколько усилива�

ют действие глюкозоснижающих таблеток, что также име�

ет значение при диабете 2 типа.

По величине снижения уровня ТГ фибраты опережают

статины, что доказано крупномасштабными исследова�

ниями. Более того, монотерапия статинами при уровне ТГ

5�6 ммоль/л, как правило, не приводит к должному ре�

зультату, а включение фибратов дает хороший эффект.

При исходном уровне ХС ЛПВП менее 35 мг/мл фено�

фибрат увеличивает его уровень на 18%, в то время как

аторвастатин – на 5,6%. 

Дериваты фиброевой кислоты (фибраты) достаточно

хорошо изучены в контролируемых клинических исследо�

ваниях с суррогатными и жесткими конечными точками:

VA�HIT (Veterans Low�HDL Cholesterol Intervention Trial)

и BIP (Bezafibrate Infarct Prevention). В этих исследовани�

ях установлено преимущественное снижение частоты ос�

новных сердечно�сосудистых осложнений в группе боль�

ных с исходно низким уровнем ЛПВП и высоким уровнем

ТГ, отмечено уменьшение смертности от ИБС у пациен�

тов с диабетом, получавших гемфиброзил, хотя частота

нефатальных ИМ изменялась незначительно. 

Ряд исследований с применением фибратов посвящен

изучению влияния этих препаратов на коронарный атеро�

склероз с использованием количественной оценки ан�

гиограмм и установлено положительное влияние на за�

медление прогрессирования атеросклероза. 

Выбор конкретного препарата и фибрата, в частности,

для лечения дислипидемии зависит от нескольких объек�

тивных факторов, а именно: индивидуальной перено�

симости лечения; доказательной базы по снижению

сердечно�сосудистой и общей смертности, полученной по

результатам контролируемых клинических исследований;

исходного фенотипа дислипидемии; соотношения стои�

мость�эффективность. Коррекция липидных нарушений

у больных с СД должна проводиться не только с позиций

клинической липидологии, но и с точки зрения профи�

лактики сердечно�сосудистых осложнений.

В клинической практике используются четыре генера�

ции фибратов. К I генерации относится клофибрат, ко II –

гемфиброзил и безафибрат. Назначение гемфиброзила

увеличивает концентрацию большинства статинов в кро�

ви за счет частичного блокирования их метаболизма,

в связи с чем этот препарат практически не используется.

К III генерации принадлежат ципрофибрат и фенофибрат,

к IV генерации – новая лекарственная форма фенофибра�

та, произведенная с применением метода технологии

NanoCrystal. 

Метаанализ многочисленных РКИ с участием пациен�

тов высокого риска свидетельствует о том, что именно фе�

нофибрат особенно эффективен в отношении коррекции

факторов, определяющих остаточный сердечно�сосудис�

тый риск у пациентов с СД. 

В плацебо�контролируемом исследовании FIELD

(5 лет, 9795 пациентов с СД 2 типа) впервые были показа�

ны положительные эффекты терапии фенофибратом в от�

ношении снижения риска развития не только макро�,

но и микрососудистых осложнений. Исследование FIELD

продемонстрировало, что лечение фенофибратом паци�

ентов с СД 2 типа достоверно уменьшало прогрессирова�

ние ретинопатии на 79% (р=0,004), снижало риск разви�

тия ретинопатии, требующей лазерной терапии, на 37%

(р=0,0003), риск развития альбуминурии – на 14%

(р=0,002) и необходимость проведения нетравматической

ампутации – на 36% (p=0,02).

Исследование DIAS свидетельствует о том, что лечение

фенофибратом уменьшает прогрессирование ангиогра�

фических признаков ИБС у пациентов с СД 2 типа. Этот

эффект связан, по меньшей мере частично, с коррекцией

уровней липопротеинов, даже у тех пациентов, которые

исходно не нуждались в терапии. 

В последние годы было установлено, что более мелкие

и плотные частицы ХС ЛПНП являются более атероген�

ными и ассоциируются с повышенным сердечно�сосудис�

тым риском. Как показано в исследовании SAFARI, ком�

бинированная терапия симвастатином 20 мг и фенофиб�

ратом значимо снижала уровень ТГ, повышала уровень

ЛПВП, снижала ЛПНП, увеличивала размер мелких час�

тиц ХС ЛПНП и тем самым снижала атерогенность. Поэ�

тому от применения лечебных подходов, влияющих на

размер частиц ХС ЛПНП, можно ожидать дополнитель�

ного снижения сердечно�сосудистого риска.

В связи с некоторой разнонаправленностью действия

статинов и фибратов на липидный обмен целесообразно

сочетать препараты этих двух групп. Как верно указал

George Steiner, не совсем правильно противопоставлять

cтатины и фибраты в выборе гиполипидемической тера�

пии у больных с СД. При дислипидемиях фенотипов IIа

и IIb целесообразно применять статины, при фенотипах

IV и V, которые встречаются довольно часто, особенно

у некомпенсированных больных с СД, – фибраты.

В практических условиях применение одного препарата

(даже в высоких дозах) не всегда приводит к достижению

поставленных целей терапии. В литературе существуют

доказательства целесообразности назначения более агрес�

сивной терапии с использованием двух липидоснижаю�

щих препаратов, например, данные S. Grundy говорят

о том, что добавление фенофибрата к симвастатину спо�

собствует большему снижению уровня ТГ и увеличению

уровня ХС ЛПВП. 

Сегодня в Украине для лечения пациентов с дислипиде�

мией доступен препарат Трайкор® 145 мг в форме табле�

ток, содержащих фенофибрат в виде наночастиц. В осно�

ве производства этой лекарственной формы лежит совре�

менная технология NanoCrystal. Фенофибрат является

производным фиброевой кислоты. Активируя рецепторы

PPARα, фенофибрат усиливает липолиз и выведение из

плазмы атерогенных липопротеинов с высоким содержа�

нием ТГ путем активации липопротеинлипазы и умень�

шения синтеза апопротеина CIII. Активация PPARα так�

же приводит к усилению синтеза апопротеинов AI и AII.

Препарат снижает уровень общего ХС (на 20�25%) и ТГ

(на 40�55%) и повышает уровень ХС ЛПВП (на 10�30%).

Фенофибрат (Трайкор® 145 мг) рекомендован к примене�

нию у пациентов с гиперхолестеринемией и гипертригли�

церидемией, изолированной или смешанной (дислипиде�

мией IIa, IIb, III, IV и V типа), и вторичной дислипидеми�

ей при СД 2 типа и метаболическом синдроме. Этот пре�

парат имеет широкий спектр благоприятных нелипидных

эффектов, среди которых особый интерес представляют

противовоспалительное (снижает уровень С�реактивного

белка), антиоксидантное, антитромбоцитарное действие,

влияние на функциональное состояние эндотелия со�

судистого русла. Кроме того, Трайкор® 145 мг обладает

урикозурическим эффектом: снижает уровень мочевой

кислоты на 25% у пациентов с дислипидемией в комбина�

ции с гиперурикемией. На максимальную концентрацию

в плазме крови и всасывание фенофибрата прием пищи

в целом не влияет. Трайкор® 145 мг принимается незави�

симо от приема пищи 1 раз в сутки, что выгодно отличает

его от других форм фенофибрата. Как и при применении

многих других гиполипидемических препаратов, при ле�

чении фенофибратом может наблюдаться некоторое по�

вышение уровня трансаминаз, обычно не очень значи�

тельное и транзиторное, поэтому в течение первых 12 мес

терапии рекомендуется каждые 3 мес контролировать уро�

вень трансаминаз в плазме крови. При уровне трансами�

наз, более чем в 3 раза превышающем верхние границы

нормы, необходимо отменить препарат.

Хорошая переносимость комбинированной терапии

статином и фенофибратом была продемонстрирована

в клинических исследованиях SAFARI, FIELD, ACCORD

и др. Сочетание фибрата и статина позволяет не только

повысить эффективность лечения, но и снизить в неко�

торых случаях дозы препаратов, так как увеличение дозы

статинов для усиления коррекции липидного спектра

менее эффективно, чем использование сочетания препа�

ратов.

В 2010 году были оглашены итоги ACCORD Lipid – ис�

следования контроля липидного профиля у пациентов

с СД в группе комбинированной терапии симвастатином

фенофибратом по сравнению с монотерапией статином,

которое являлось частью программы ACCORD (Action to

Control Cardiovascular Risk in Diabetes), спонсированной

и проведенной Национальным институтом здоровья

США (National Institutes of Health). В результате исследо�

вания установлено, что при лечении пациентов с атеро�

генной дислипидемией и СД 2 типа добавление фено�

фибрата к симвастатину позволило снизить суммарную

частоту развития фатальных и нефатальных сердечно�

сосудистых событий на 31%. Эти результаты согласуются

с ранее полученными данными по фенофибрату в иссле�

дованиях DAIS и FIELD. Исследование The ACCORD

Lipid подтвердило существующие рекомендации, а имен�

но: добавлять статин к фибрату при уровне ТГ, равном

или больше 2,3 ммоль/л, с целью снижения уровня ТГ

и повышения ЛПВП, несмотря на достижение целевого

уровня ЛПНП. 

Таким образом, нарушения липидного обмена играют

важную роль в развитии сердечно�сосудистых осложнений

у больных СД 2 типа. Всем пациентам с СД показано опре�

деление основных параметров липидного спектра, вклю�

чающих уровни общего ХС, ХС ЛПНП, ТГ и ХС ЛПВП.

Для коррекции дислипидемии у больных СД в каждом

конкретном случае требуется индивидуальный подход

к выбору тактики лечения. У лиц с СД и различной сте�

пенью гиперхолестеринемии в сочетании с ИБС и без нее

показано применение различных доз статинов. У лиц с ме�

таболическим синдромом и СД для коррекции гипертри�

глицеридемии и низкого уровня ХС ЛПВП препаратом

выбора может быть фенофибрат. Для достижения целевых

уровней липидов могут применяться два и более липидо�

снижающих препарата, при этом наиболее изученной

и доказавшей свою эффективность на сегодняшний день

является комбинированная терапия с применением стати�

на и фенофибрата.

Список литературы находится в редакции. З
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