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Многочисленные исследования с ис�

пользованием статинов и длительный

опыт их клинического применения оп�

ределили современные принципы гипо�

липидемической терапии. Основным

контролируемым показателем липидно�

го обмена и основной «целью» гиполи�

пидемической терапии является уровень

холестерина липопротеинов низкой

плотности (ХС ЛПНП), который тесно

коррелирует с величиной сердечно�

сосудистого риска. Его снижение в про�

цессе лечения сопровождается досто�

верным улучшением прогноза и умень�

шением частоты основных кардиовас�

кулярных осложнений. Впервые улуч�

шение прогноза больных с ИБС под

влиянием длительной терапии статина�

ми было продемонстрировано в иссле�

довании 4S [1]. Пятилетний прием сим�

вастатина 20�40 мг/сут сопровождался

снижением ХС ЛПНП в среднем на 35%

от исходных значений и параллельным

уменьшением показателей общей

смертности на 30% и кардиальной – на

42%. Появление статинов с мощным ги�

полипидемическим действием (атор�

вастатин, розувастатин) позволило бо�

лее жестко обозначить целевые значе�

ния ХС ЛПНП по принципу «чем мень�

ше, тем лучше». Европейские и отечест�

венные рекомендации по диагностике,

профилактике и лечению дислипиде�

мий (2011) для больных с ССЗ рекомен�

дуют в качестве целевых значений [2]: 

<1,8 ммоль/л для ХС ЛПНП;
<4,0 ммоль/л для общего холестерина

(если определение ХС ЛПНП невоз�
можно). 

Выбор такого достаточно низкого

показателя для ХС ЛПНП обусловлен

результатами клинических исследова�

ний, которые подтвердили максималь�

ное снижение риска кардиоваскуляр�

ных событий при условии «агрессив�

ной» гиполипидемической терапии.

Считается, что реализация влияния

статинов на прогноз больных ССЗ воз�

можна при снижении ХС ЛПНП не ме�

нее чем на 45�50% от исходного уровня.

Кроме того, значительное снижение

ХС ЛПНП с использованием макси�

мальных доз мощных современных

статинов (аторвастатина, розувастати�

на) оказывает антиатеросклеротичес�

кое действие (исследования REVER�

SAL, 2004; ASTEROID, 2006; SATURN,

2011). Следует отметить, что первые

представители фармакологического

класса статинов (ловастатин, праваста�

тин, симвастатин) не способны в такой

степени снижать уровень холестерина

даже при использовании максималь�

ных терапевтических дозировок. 

Розувастатин – один из самых мощных

современных статинов. В европейских

странах он используется с 2003 г., внесен

в отечественные и международные реко�

мендации по лечению ССЗ. Изучению

препарата была посвящена большая

клиническая программа GALAXY из 29

многоцентровых рандомизированных

контролируемых исследований, в кото�

рых оценивали его гиполипидемичес�

кое действие, влияние на маркеры вос�

паления (С�реактивный протеин –

СРП), а также возможность эффектив�

ного предупреждения прогрессирова�

ния атеросклероза, сердечно�сосудис�

той заболеваемости и смертности.

По фармакологическим характеристи�

кам это синтетический статин с аффин�

ностью к активному центру фермента

ГМГ�КоА�редуктазы, что обеспечивает

его выраженное гиполипидемическое

действие [3]. Розувастатин отличает

длительный период полувыведения (18�

20 ч) и минимальная степень печеноч�

ного метаболизма с вовлечением систе�

мы ферментов цитохрома Р450 (СYР)/

изофермента 3А4. Указанные свойства

препарата минимизируют возможность

клинически значимых лекарственных

взаимодействий, особенно это касается

лекарственных средств, способных вли�

ять на активность энзимов СYР. Моле�

кула розувастатина гидрофильнее дру�

гих статинов. Препарат быстро всасы�

вается из кишечника независимо от со�

путствующего приема пищи и времени

суток. До 90% принятого лекарства вы�

деляются в неизмененном виде через

желудочно�кишечный тракт, около 10% –

с мочой. 

Гиполипидемическая активность ро�

зувастатина дозозависима. Максималь�

ная рекомендуемая терапевтическая до�

за розувастатина составляет 40 мг/сут.

Ее назначение сопровождается сниже�

нием ХС ЛПНП до 60%. Однако уже на�

чальная доза препарата 10 мг/сут позво�

ляет снизить ХС ЛПНП на 42�52% от

исходного уровня. Эффективность

стартовой дозы статина – очень важная

характеристика препарата, если учесть,

что удвоение терапевтических доз ста�

тинов обеспечивает дополнительное

снижение ХС ЛПНП всего на ~6% [4].

Кроме того, возможность достижения

оптимального гиполипидемического

эффекта с помощью минимальной дозы

препарата напрямую связана с безопас�

ностью его практического использова�

ния, поскольку существует корреляция

между частотой побочных реакций и до�

зой статинов. Прежде всего это касается

риска развития наиболее серьезных по�

бочных реакций, миопатий. Например,

частота возникновения миопатии со�

ставляет ~0,02 и 0,08% при использова�

нии 20 и 40 мг симвастатина и возраста�

ет до 0,53% на фоне максимальной су�

точной дозы препарата 80 мг. 

Следует отметить максимальный ги�

полипидемический эффект розуваста�

тина в сравнении с классическими ста�

тинами (симвастатином, правастатином

и аторвастатином). Одним из наиболее

показательных исследований, посвя�

щенных сравнению силы действия раз�

личных препаратов�статинов, является

рандомизированное исследование

STELLAR [5] (более 2 тыс. пациентов�

участников). Уже в стартовой дозе

(10 мг) розувастатин более эффективно

снижал уровень ЛПНП, чем аторваста�

тин в дозе 10�20 мг, симвастатин – 10�

80 мг и правастатин – 10�40 мг. Сниже�

ние показателя ХС ЛПНП под влияни�

ем розувастатина (10�80 мг) было на 8%

больше, чем в группе аторвастатина (10�

80 мг); на 26% больше, чем в группе пра�

вастатина (10�40 мг), и на 12�18% боль�

ше, чем у больных, получавших симвас�

татин в дозе 10�80 мг (р<0,001). Целевых

уровней ЛПНП достигли 82�89% паци�

ентов в группе розувастатина (10�

40 мг/сут) и 69�85% – аторвастатина

(10�80 мг/сут). Аналогичные результаты

были получены в сравнительных иссле�

дованиях MERCURY I, MERCURY II,

SOLAR – терапия розувастатином со�

провождалась существенным увеличе�

нием числа пациентов, достигших целе�

вых уровней ХС ЛПНП по сравнению

с другими статинами. В рандомизи�

рованном открытом исследовании

MERCURY I (больные ИБС высокого

риска) после замены симвастатина и

аторвастатина на розувастатин достиже�

ние целевых уровней ХС ЛПНП увели�

чилось с 33 до 70% и с 61 до 81% соответ�

ственно [6]. В исследовании SOLAR

(145 клинических центров в США, 1632

пациентов с высоким риском ИБС,

срок наблюдения 12 нед) 76% больных,

принимавших розувастатин, достигли

целевого уровня ХС ЛПНП против 58

и 53% пациентов, получавших аторваста�

тин и симвастатин соответственно [7].

Гиполипидемическую активность ро�

зувастатина изучали у пациентов с тяже�

лой гетерозиготной семейной гиперхо�

лестеринемией. Эффективность сниже�

ния ХС ЛПНП на фоне приема розува�

статина или аторвастатина сравнивали

у 623 пациентов. Дозы обоих препаратов

титровали с 20 до 80 мг/сут. На 18�й не�

деле лечения в группе розувастатина от�

мечалось более значительное снижение

уровней ХС ЛПНП (�57,9 против �50,4%)

с одновременным повышением ХС

липопротеинов высокой плотности

(ЛПВП) (+12,4% против +2,9%), чем

в группе аторвастатина [8].

Одной из наиболее многочисленных

групп кардиологических больных, нуж�

дающихся в проведении гиполипидеми�

ческой терапии, являются пациенты

с ИБС, характеризующиеся очень высо�

ким риском кардиоваскулярных ослож�

нений (кардиальная смерть, инфаркты

миокарда, инсульты). Достижение целе�

вых уровней ХС ЛПНП – одна из основ�

ных задач ведения коронарных больных

и, как правило, требует применения

агрессивной статинотерапии. Крайне

важны данные, свидетельствующие

о возможностях замедления и даже рег�

рессии атеросклеротических измене�

ний, связанных с применением статино�

терапии. Лечение розувастатином в дозе

40 мг/сут на протяжении 24 мес способ�

ствовало снижению ХС ЛПНП на 53,3%,

повышению ХС ЛПВП – на 14,7%, а так�

же достоверному уменьшению объема

атеросклеротической бляшки (интег�

ральный показатель �6,8%; р<0,001)

и увеличению минимального диаметра

просвета сосудов в исследовании

ASTEROID [9]. В нем участвовали 349

пациентов с коронарным атеросклеро�

зом. Состояние коронарного русла оце�

нивали с помощью метода внутрисо�

судистой эхографии. Аналогичные ре�

зультаты были получены в сравнитель�

ном исследовании SATURN (количест�

во участников, больных ИБС, – 1385).

Терапия с использованием розувастати�

на и аторвастатина в оптимальных су�

точных дозах (40 и 80 мг/сут) способ�

ствовала достоверному регрессу коро�

нарных атером [10]. Динамика показате�

лей ХС ЛПНП И ХС ЛПВП была более

значительной в группе розувастатина,

как и процент больных, достигших целе�

вых значений ХС ЛПНП (<1,8 ммоль/л)

– 72,1 против 56,1% соответственно

(р<0,001). При этом частота побочных

реакций при использовании розуваста�

тина была несколько меньшей. Антиате�

росклеротические свойства розувастати�

на наблюдались у лиц с проявлениями

периферического атеросклероза в иссле�

дованиях METEOR [11] (оценка измене�

ний толщины комплекса интима�медиа

сонных артерий) и ORION [12] (динами�

ка морфологии и состава бляшек в каро�

тидных артериях). Визуализация бляшки

в исследовании ORION осуществлялась

с помощью метода ядерно�магнитного

резонанса. Терапия розувастатином по 5

или 40 мг/сут длилась в среднем до двух

лет. Пациенты�участники (n=43) имели

умеренную гиперхолестеринемию и хотя

бы одну бляшку (16�79%) в сонных арте�

риях. Под влиянием розувастатина отме�

чено значимое сокращение количества

богатых липидами атером на 41,4%

(р=0,05). Кроме того, наблюдалось дос�

товерное увеличение количества фиб�

розной ткани, покрывающей бляшки,

на 1,8±0,7% (p=0,02). Результаты

ORION впервые продемонстрировали

возможность качественного изменения

атеромы в сонных артериях под влияни�

ем лечения розувастатином. Практичес�

кое значение исследования заключается

в том, что терапия даже небольшими до�

зами розувастатина (5 мг/сут) сопровож�

дается уменьшением количества опас�

ных, богатых липидами бляшек в сонных

артериях, что важно для предупреждения

развития ишемического инсульта.

Дестабилизация клинического состо�

яния больного ИБС и развитие острого

коронарного синдрома (ОКС) обуслов�

лено нестабильностью атеросклероти�

ческой бляшки. Статистика реестра

GRACE показала, что у пациентов, при�

нимавших статины, исходы ОКС были

более благоприятны. По данным Швед�

ского регистра RIKS�HIA (более 19,5 тыс.

пациентов в возрасте до 80 лет с ишеми�

ей миокарда (ИМ) без элевации сегмен�

та ST), уровень смертности в течение го�

да на фоне статинотерапии был значи�

тельно ниже, чем без применения этих

препаратов. По результатам Кокрановс�

кого обзора 2011 года (18 исследований

с участием >14 тыс. пациентов), отмече�

но достоверное снижение частоты раз�

вития нестабильной стенокардии при

назначении статинов в течение 4 мес

после предшествующего коронарного

Статины для лечения кардиологических
пациентов высокого риска

Сердечно<сосудистые заболевания (ССЗ), вызванные атеросклерозом и последующим атеротромбозом, являются
наиболее частыми причинами преждевременной смерти и потери трудоспособности взрослого населения во всем
мире. Смертность от ССЗ в Украине составляет более 60%. Подтвержденные диагнозы ССЗ, в первую очередь
ишемической болезни сердца (ИБС), а также сахарного диабета (СД) 2 типа или показатель кардиоваскулярного риска
более 10% (рассчитанный по таблицам SCORE) соответствуют категории «очень высокого» индивидуального риска
кардиоваскулярных осложнений и требуют активного медицинского наблюдения и коррекции всех возможных
факторов риска, включая нарушения липидного обмена. Препаратами выбора для таких больных остаются
ингибиторы фермента гидроксиметилглутарил<коэнзим<А (ГМГ<КоА)<редуктазы, или статины. 
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события. Активное раннее применение

статинов у больных с ОКС предупреж�

дает развитие повторных эпизодов

ИМ. Европейские руководства по лече�

нию ОКС (2011), острого ИМ и острого

ИМ c элевацией сегмента ST (2012) рас�

сматривают статины как обязательный

компонент медикаментозной терапии

для всех пациентов при отсутствии про�

тивопоказаний [13]. Учитывая крити�

чески высокий риск сердечно� сосудис�

тых осложнений, важным критерием

эффективности статинотерапии у этой

категории больных является достиже�

ние целевых значений ХС ЛПНП, что

зависит от выбора конкретных препара�

тов и их дозировок. Существуют данные

об обоснованности максимально ин�

тенсивных режимов назначения стати�

нов у больных с ОКС. В небольшом

(n=110) обсервационном исследовании

M. Shimojima et al. быстрое и выражен�

ное снижение уровня ХС ЛПНП с 3,35

до 1,77 ммоль/л в течение 3 нед после

развития ОКС способствовало сущест�

венному улучшению морфологических

характеристик атеросклеротических

бляшек и сопровождалось тенденцией

к их стабилизации. В ходе многоцентро�

вого проспективного открытого иссле�

дования LUNAR [14] у больных ОКС

сравнивали гиполипидемическую эф�

фективность разных дозировок (20

и 40 мг/сут) розувастатина и аторваста�

тина (80 мг/сут). Длительность наблю�

дения – 12 нед. Оказалось, что средняя

доза розувастатина (20 мг) и максималь�

ная доза аторвастатина (80 мг) в равной

степени снижают ХС ЛПНП. Макси�

мальная доза розувастатина (40 мг)

по величине снижения уровня ХС

ЛПНП достоверно превосходила атор�

вастатин. Более выраженной была и по�

ложительная динамика таких показате�

лей, как концентрация аполипопротеи�

на А1 (антиатерогенный фактор), соот�

ношения ХС ЛПНП/ХС ЛПВП и

апоВ/апоА1. Таким образом, розуваста�

тин в оптимальной дозе может быть

препаратом выбора у больных с очень

высоким риском неблагоприятных ис�

ходов, например, в случае ОКС. 

Подтверждена эффективность стати�

нов в улучшении исходов у пациентов,

которым выполнялись интервенцион�

ные вмешательства. В исследовании

О. Ellen et al. (2005) показано, что розу�

вастатин способствовал уменьшению

зоны некроза миокарда после реперфу�

зионного поражения. Данные К. Yun

(2011) свидетельствуют о том, что на�

значение розувастатина в максимальных

дозах перед ранней коронарной интер�

венцией у пациентов с ОКС в 3,7 раза

(р=0,021) снижает относительный риск

смерти и нефатального ИМ в течение

последующего года наблюдения [15].  

Наличие СД 2 типа, независимо от

сопутствующего ССЗ, означает принад�

лежность пациента к группе очень вы�

сокого кардиоваскулярного риска, что

определяет важность эффективного

воздействия на все модифицируемые

факторы риска, включая дислипи�

демию. Снижение риска сердечно�

сосудистых осложнений у больных с

СД на фоне применения первых стати�

нов в исследованиях 4S, CARE, LIPID,

HPS, CARDS составляло от 30 до 50%

и было выше, чем у лиц без названной

патологии. В соответствии с данными,

полученными в крупных клинических

исследованиях, для улучшения прогно�

за больных СД снижение ХС ЛПНП

имеет даже большее значение, чем кор�

рекция гликемии. Поэтому одним из

главных критериев выбора препарата

для этой категории больных является

гиполипидемическая мощность стати�

на, которая обеспечила бы максималь�

ный эффект на ранних этапах лечения.

Более выраженное воздействие розува�

статина по сравнению с аторвастатином

на уровни ХС ЛПНП у больных СД бы�

ли получены в исследованиях CORALL,

ANDROMEDA, URANUS. Важным

преимуществом розувастатина для этой

категории больных является его способ�

ность повышать уровни антиатероген�

ных ХС ЛПВП, независимо от повыше�

ния дозы препарата в отличие от атор�

вастатина, увеличение дозы которого

сопровождалось относительной потерей

положительного влияния на ХС ЛПВП

(исследования VOYAGER). 

Целесообразность применения стати�

нов для первичной профилактики кар�

диоваскулярных осложнений (т.е. у лиц,

не имеющих ССЗ) – предмет серьезных

дискуссий. Данные последних метаана�

лизов, касающиеся этого вопроса, край�

не противоречивы. В то же время ре�

зультаты масштабного исследования

JUPITER [16] продемонстрировали дос�

товерное улучшение прогностических

показателей на фоне приема 20 мг ро�

зувастатина у лиц с повышенным сер�

дечно�сосудистым риском, но без кли�

нических проявлений атеросклероза.

Предпосылкой для проведения такого

исследования явились данные о том,

что около половины всех кардиоваску�

лярных событий развиваются как пер�

вое проявление заболевания у лиц с не�

высоким уровнем холестерина. Поэто�

му встал вопрос о новых маркерах риска

ССЗ. В качестве маркера для исследова�

ния JUPITER был выбран СРП. Его по�

вышение в пределах >3 мг/дл ассоци�

ируется с повышенным риском разви�

тия кардиоваскулярных осложнений,

а снижение под влиянием статинотера�

пии сопровождается улучшением выжи�

ваемости больных ИБС, перенесших

ОКС. Противовоспалительное и имму�

номодулирующее действие, включая

снижение уровней СРП, известно как

нелипидные или плейотропные эффек�

ты статинов. Препараты также оказыва�

ют положительное воздействие на

функцию эндотелия, что проявляется

на фоне приема малых доз препаратов

с первых месяцев лечения (D. Lefer

et al., 2001). В исследовании JUPITER

участвовали 17 802 человека из 26 стран

мира с ХС ЛПНП <3,36 ммоль/л и уров�

нем СРП >2 мг/дл. Средний возраст

участников составил 66 лет (60% муж�

чин, 40% женщин), средние показатели

артериального давления – 134/80 мм

рт. ст., общий ХС – 4,8 ммоль/л, СРБ –

4,2 мг/л. Признаки метаболического

синдрома имели 40% участников, 15% –

курили к моменту включения в исследо�

вание. Исследование было прекращено

досрочно (средняя продолжительность

наблюдения составила ~2 года) в связи

с явными преимуществами активной

статинотерапии. У больных, принимав�

ших розувастатин, было отмечено досто�

верное снижение риска развития пер�

вичной конечной точки (ИМ, инсульт,

реваскуляризация, госпитализация с

нестабильной стенокардией, смерть от

сердечно�сосудистых причин) на 44%;

ИМ – на 54%; инсульта – на 48%; смер�

ти от сердечно�сосудистых причин – на

47% и смерти от всех причин – на 20%.

Снижение показателя смертности среди

участников исследования было зареги�

стрировано после достижения уровней

ХС ЛПНП <70 мг/дл и СРП <1мг/л.

Недавний дополнительный анализ ре�

зультатов JUPITER [17] засвидетель�

ствовал учащение случаев фибрилляции

предсердий на фоне повышения уровня

СРП. Применение розувастатина по

сравнению с плацебо сопровождалось

27% снижением частоты возникновения

мерцательной аритмии.

Важным вопросом, учитывая необхо�

димость постоянного приема гиполи�

пидемической терапии, является без�

опасность и переносимость статинов,

особенно при использовании высоких

доз лекарственных средств [18]. Без�

опасность и переносимость розуваста�

тина сравнимы с таковыми для других

препаратов�статинов – аторвастатина,

симвастатина и правастатина, что было

показано в исследованиях с участием

более 12 тыс. больных. Клинически зна�

чимые повышения уровней ферментов

печени и креатинкиназы встречались

нечасто – не более чем в 0,2% случаев,

а миопатия среди пациентов, прини�

мавших розувастатин в суточной дозе до

40 мг, имела место примерно в 0,03%

случаев. При использовании розуваста�

тина в дозе 5�40 мг не было зарегистри�

ровано ни одного случая миопатии

с рабдомиолизом. По данным Fernandes

et al., применение розувастатина в мак�

симальной дозе 80 мг/сут сопровожда�

лось снижением ХС ЛПНП на 63%,

при этом частота миопатий с повыше�

нием уровней креатинкиназы была наи�

меньшей среди других статинов (пра�

вастатин, церивастатин, аторвастатин).

Препарат хорошо переносился больны�

ми с СД. Например, в сравнительном

исследовании ANDROMEDA с участи�

ем 509 пациентов отмечена выраженная

гиполипидемическая активность розу�

вастатина. При этом ни в одном случае

не были зарегистрированы миопатия

и повышение активности аланинами�

нотрансферазы (АЛТ), потребовавших

отмены лечения. Исследования антиа�

терогенной эффективности розуваста�

тина, METEOR, ORION и ASTEROID,

продемонстрировали безопасность дол�

говременного приема высокой дозы

препарата (40 мг/сут) и интенсивного

снижения уровней ХС ЛПНП. В част�

ности, в исследовании ASTEROID в те�

чение 2 лет 72% больных достигли со�

временных целевых уровней ХС ЛПНП

<70 мг/дл (<1,8 ммоль/л), у 12% паци�

ентов (n=57) этот показатель был менее

40 мг/дл, или 1,03 ммоль/л. При этом не

было зарегистрировано ни одного слу�

чая значительного повышения актив�

ности АСТ (аспартатаминотрансфера�

зы) и АЛТ, а также клинически значи�

мых миопатий и рабдомиолиза.

С точки зрения безопасности розу�

вастатина очень важным было исследо�

вание AURORA [19], посвященное изу�

чению прогностических показателей

(выживаемость и количество сердечно�

сосудистых осложнений) при приеме

препарата (10 мг/сут) больными с тер�

минальной почечной недостаточнос�

тью, которые находились на регуляр�

ном гемодиализе. Исследование про�

должалось 3,8 года, снижение ХС

ЛПНП у больных в группе розувастати�

на по сравнению с исходными показа�

телями составило 42,9%, триглицери�

дов – 16,2%, уровень ХС ЛПВП досто�

верно увеличился на 2,9%. Примене�

ние розувастатина не оказывало досто�

верного влияния на прогноз и риск

сердечно� сосудистых осложнений

(первичная конечная точка), но при

этом переносимость терапии у этой

очень тяжелой категории больных была

хорошей. Аналогичные данные по пе�

реносимости и безопасности розува�

статина были получены у диализных

пациентов с СД и выраженной недо�

статочностью функции почек в иссле�

довании 4D. 

Таким образом, статины – незамени�

мая составляющая современной терапии

больных с ССЗ и СД. Розувастатин явля�

ется одним из самых мощных, эффек�

тивных и одновременно безопасных ста�

тинов, что обеспечивает возможность

его использования для лечения больши�

нства кардиологических пациентов вы�

сокого риска. Недавно в Украине поя�

вился новый генерический розувастатин

европейского качества (производитель

«Актавис Лтд.») – препарат Розарт.

По основным фармакологическим ха�

рактеристикам (в соответствии с сущест�

вующими международными требования�

ми) Розарт биоэквивалентен оригиналь�

ному препарату, включая показатели

AUC, Cmax, Tmax, T1/2. Показания, до�

зы, способ и особенности применения

Розарта также аналогичны оригинально�

му лекарственному средству. Розарт вы�

пускается в различных дозировках – таб�

летки по 5, 10, 20, 40 мг в упаковках № 30

и № 90, что значительно облегчает под�

бор оптимальной терапевтической дозы

и формы в различных клинических ситу�

ациях. Немаловажным преимуществом

Розарта является его ценовая доступ�

ность, что позволяет рекомендовать его

широкому кругу пациентов. 
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