
48

КАРДІОЛОГІЯ
ОГЛЯД

Л.А. Міщенко, д.  мед. н., ДУ «ННЦ «Інститут кардіологіі ім. М. Д. Стражеска» НАМН України», від імені групи дослідників

Ефективність розувастатину в пацієнтів 
з ішемічною хворобою серця:  

результати відкритого проспективного 
дослідження «Чисті судини»

Безсумнівним є прогнозмодифіку-
юче значення статинотерапії у пацієн-
тів з ішемічною хворобою серця (ІХС). 
Суттєве зниження ризику серцево- 
судинних ускладнень (інфаркту міо-
карда, коронарної реваскуляризації, 
серцево-судинної смерті та смерті від 
усіх причин) у таких хворих під впли-
вом статинів продемонстровано в до-
слідженнях 4S, CARE, TNT (4S Group, 
1994; Sacks F. M., 1996; LaRosa J.C., 
2004). Більш того, у пацієнтів зі ста-
більною ІХС застосування високих доз 
статинів сприяє сповільненню прогре-
сування та навіть регресу коронарного 
атеросклерозу, що підтверджено ре-
зультатами щойно опублікованого ме-
тааналізу Lipid and Blood Pressure Meta-
analysis Collaboration (LBPMC) Group 
(Banach М., 2015). Його результати 
свідчать про достовірне зменшення 
об’єму атеросклеротичної бляшки, яке 
вперше було зафіксоване в дослідженні 
ASTEROID та відбулося на тлі значного 
(на 53%) зниження рівня атерогенного 
холестерину ліпопротеїнів низької 
щільності (ХС ЛПНЩ) під впливом 
розувастатину (Nissen S. E., 2006).

Ефективність статинотерапії у по-
передженні ССЗ напряму пов’язана 
з  вел и ч и ною зн и жен н я рі вн я ХС 
ЛПНЩ. Стратегі я статинотерапі ї, 
яку нині застосовують у Європі, пе-
редбачає досягнення цільового рівня 
ХС ЛПНЩ, що визначається ступенем 
ризику ССЗ. Для пацієнтів дуже висо-
кого ризику, до яких відносяться хворі 
на ІХС, цільовим рівнем ХС ЛПНЩ є 
1,8 ммоль/л. У США принцип застосу-
вання статинів ґрунтується на виборі 
інтенсивності терапії. Хворим на ІХС 
показана інтенсивна статинотерапія, 
що передбачає використання аторва
статину в дозах 40-80 мг/добу та розу-
вастатину 20-40 мг/добу незалежно від 
вихідного рівня ХС ЛПНЩ. Такі дози 
найпотужніших статинів забезпечують 
зниження ХС ЛПНЩ на ≥50%, що доз-
воляє досягти цільових значень.

Про т е поп ри на я вн і арг у мен т и 
щодо необхі дності й ефективності 
статинотерапії в пацієнтів з ІХС си-
туація з призначенням цих препара-
тів, а отже, й з досягненням цільових 
рівнів ХС ЛПНЩ залишається погано 
контрольованою. Так, за результатами 
дослідження EUROASPIRE IV, у кра-
їнах Європи 87% пацієнтів дуже висо-
кого ризику отримують статини для 
вторинної профілактики ССЗ, проте 
тільки 21% з  них мають ХС ЛПНЩ 
<1,8  ммоль/л (Kotseva K., 2015). За 
даними цього  ж огл я д у, в  Україні 
з 79% хворих дуже високого ризику, 
які застосовують статини, цільових 

значень ХС ЛПНЩ досягли лише 15% 
(Коваленко В. М., 2015). З одного боку, 
така ситуація зумовлена лікарською 
інерцією, яка полягає в переважному 
використанні низьких і помірних доз 
статинів, що не дозволяє досягти ці-
льового ліпідзнижувального ефекту. 
Також спостерігається низька при-
хильність пацієнтів до статинотерапії, 
що пояснюється як системними чин-
никами (відсутність інститутів медич-
ного страхування, самозабезпечення 
ліками та ін.), так і  безпосередньо 
пов’язаними з пацієнтом факторами 
(Casula М., 2012). Відомо, що протягом 
року близько 50% хворих припиняють 
прийом призначених статинів. За ре-
зультатами одного з опитувань, про-
веденого в США, переважна більшість 
пацієнтів, які припинили лікування, 
не були впевнені в користі цих ліків 
(81,7%) та поінформовані щодо їх зна-
чення для прогнозу (72,5%), а також не 
знали про необхідність їх тривалого 
застосування (97,7%) (McGinnis В., 
2007). Дані цього анкетування свід-
чать про необхідність більш тісної й 
ефективної взаємодії між лікарем та 
пацієнтом для поширення знань та 
усвідомлення необхідності застосу-
вання статинів.

Одним із заходів подолання систем-
них чинників є використання якісних 
генеричних статинів. У масштабному 
ана лізі даних з  реа льної к лінічної 
практики, який включив 13 799 паці-
єнтів (Ломбардія, Італія), було вста-
новлено, що генеричні форми не по-
ступаються брендовим статинам в ас-
пекті ефективності та переносимості 
терапії. Частота відміни препарату 
(ВР 0,98; 95% ДІ 0,94-1,02) та ризик сер-
цево-судинних ускладнень (ВР 0,98; 
95% ДІ 0,79-1,22) були ідентичними 
у групах генеричних і брендових ста-
тинів (Corrao G., 2014).

Вітчизняний ринок статинів не-
щодавно поповн и вся генери чн и м  
розувастатином – ​препаратом Клівас. 
Компанією «Фарма Старт» було про-
ведено скринінгову програму «Чисті 
судини», метою якої було вивчити 
ефек тивність переведенн я х вори х 
на ІХС з  інших статинів (при їх не-
достатній ефективності) на розувас-
татин (Клівас). У дослідженні брали 
участь 435 лікарів-кардіологів як ам-
булаторної, так і стаціонарної ланки 
державних і приватних закладів охо-
рони здоров’я з обласних центрів та 
інших міст України (дослідженням 
було охоплено всі регіони, за винят-
ком Донецької, Луганської областей 
та АР Крим). Критеріями включення 
були документована ІХС та попереднє 
призначення статинотерапії. У рам-
ках програми дослідження виконували 
первинне обстеження, яке передбачало 
оцінку результативності попередньої 
статинотерапії (регулярність прийому, 
назва статину, переносимість терапії) 
та визначення показників ліпідного 
спектра крові на тлі застосованої те-
рапії. На цьому ж візиті хворих пере-
водили на розувастатин (Клівас) у дозі 
20 мг/добу. Вибір дози ґрунтувався на 
рекомендаціях Американської коле-
гії кардіологів / Американської асо-
ціації серця (2013), в яких хворим на 
ІХС з метою вторинної профілактики 
рекомендовано застосовувати високо-
інтенсивну статинотерапію (у випадку 
розувастатину  – ​20-40  мг). Оцінка 
ефективності та переносимості терапії 
розувастатином (препаратом Клівас) 
проводилася через 4 тиж лікування. 
За принципом повноти даних на всіх 
етапах дослідження для остаточного 
аналізу було відібрано результати об-
стеження 9317 хворих на ІХС, серед-
ній вік яких становив 62,5±9,5 років 
(усі дані представлені у вигляді М±σ). 

У когорті обстежених переважали чо-
ловіки (72,6%), у 64,4% учасників спо-
стерігали поєднання ІХС та артеріаль-
ної гіпертензії.

За результатами аналізу попередньої 
статинотерапії, більшість (68,5%) па-
цієнтів застосовували аторвастатин, 
розувастатин використовували 19,4% 
хворих, симвастатин – ​12,1% учасни-
ків. Найчастіше лікарі обирали для 
лік у ванн я хворих на ІХС помірно 
інтенсивну статинотерапію: аторва
статин в дозі 20 мг (у 58,5% випадках), 
розувастатин у дозі 10 мг (у 74,8% осіб); 
високі дози статинів застосовувалися 
всього в 16,4% учасників групи атор-
вастатину (40 мг – ​13,2%; 80 мг – ​3,4%) 
та 25,2% пацієнтів групи розуваста-
тину (20  мг – ​19,8%; 40  мг – ​5,4%). 
За результатами опитування, 79,6% 
хворих приймали статини регулярно 
(критерієм регулярного застосування 
вважали тривалість прийому 9 міс про-
тягом року), при цьому 3,3% пацієнтів 
пов’язували з терапією статинами такі 
побічні явища, як нудота, здуття, дис-
комфорт в епігастрії та правому під-
ребер’ї.

Аналіз показників ліпідного спек-
тра крові продемонстрував недостатню 
ефективність статинотерапії в обсте-
жених хворих на ІХС. Рівень загаль-
ного холестерину (ЗХС) у середньому 
становив 5,09±0,84  ммоль/л, пере-
важно за рахунок атерогенної фрак-
ції ХС ЛПНЩ (3,13±0,89  ммоль/л). 
Слід зазначити, що цільового рівня 
ХС ЛПНЩ (1,8 ммоль/л) вдалося до-
сягти лише в 10,4% учасників, тобто 
приблизно в  кожного 10-го хворого 
на ІХС. Це засвідчує низьку ефектив-
ність статинотерапії щодо контролю 
ХС ЛПНЩ за допомогою застосування 
низьких та помірних доз статинів у па-
цієнтів з ІХС в умовах реальної клі-
нічної практики. Гіпертригліцериде-
мія спостерігалась у 32,2% пацієнтів, 
уміст тригліцеридів (ТГ) у середньому 
становив 1,87±0,98  ммоль/л. Рівень 
антиатерогенної фрак ці ї холесте-
рину ліпопротеїнів високої щільності 
(ХС ЛПВЩ) у жінок відповідав зна-
ченням 1,24±0,83 ммоль/л, у чолові-
ків – ​1,08±0,71 ммоль/л.

Обстеження пацієнтів через 4 тиж 
лікування розувастатином (препара-
том Клівас) показало позитивну дина-
міку показників ліпідного спектра за 
рахунок як зниження вмісту атероген-
них фракцій, так і зростання рівня ХС 
ЛПВЩ. На тлі застосування розуваста-
тину спостерігали додаткове зменшення 
вмісту ЗХС на 13,2% (з  5,09±0,84 до 
4,42±0,78 ммоль/л; р<0,001) з вираженим 
зниженням рівня ХС ЛПНЩ (на 20,6%: 
з  3,13±0,89 до 2,47±0,87  ммоль/л; 
р<0,001). Кількість осіб, які досягли 
цільового рівня ХС ЛПНЩ, суттєво 
зросла: при первинному обстеженні 
частка таких пацієнтів становила 10,4%, 

Історія застосування статинів налічує вже чверть століття. За цей час препарати даного класу вийшли на перше 
місце у світі за частотою призначень та стали одними з найбільш вивчених ліків. Результати численних досліджень, 
що загалом охоплюють 1 млн пацієнто-років, надають переконливі аргументи щодо ефективності статинів 
у вторинній та первинній профілактиці серцево-судинних захворювань (ССЗ).

Л.А. Міщенко

Рис. 1. Зростання кількості хворих, які досягли цільових рівнів ХС ЛПНЩ  
на тлі терапії розувастатином
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натомість через 4 тиж вона збільшилась 
до 68,3% (рис.).

Таким чином, перехід на високо-
інтенсивну терапію розувастатином 
20  мг (препаратом Клівас) супрово-
джувався значним збільшенням кіль-
кості хворих на ІХС з  ефективним 
контролем ХС ЛПНЩ. Поряд з  цим 
відзначалися зменшення вмісту ТГ на 
10,1% (з 1,87±0,98 до 1,67±0,95 ммоль/л; 
р<0,001) і додаткове зростання концен-
трації ХС ЛПВЩ на 4,2% в осіб чоловічої 
статі (з 1,08±0,71 до 1,14±0,82 ммоль/л; 
р<0,001) і на 4,3% у жінок (з 1,24±0,83 до 
1,29±0,92 ммоль/л; р<0,001).

Більшість пацієнтів відмітили хо-
рошу переносимість лікування розу-
вастатином. 

К і лькість зареєстрованих побіч-
них ефектів становила лише 1,2%, 
при цьому небажані явища мали пе-
реважно загальний характер (нудота, 
головний біль, слабкість) і не потребу-
вали відміни лікування.

Проведена скринінгова програма 
надає чіткі свідчення доцільності ви-
користання у хворих на ІХС розувас-
татину (препарату Клівас) у дозі 20 мг, 
що забезпечує зростання ліпідзнижу-
вального ефекту та кількості осіб, які 
досягають цільового рівня ХС ЛПНЩ. 
Безумовно, частина пацієнтів дуже 
високого ризику потребують більш 
інтенсивної статинотерапії, проте ро-
зувастатин (препарату Клівас) у дозі 
20  мг/добу надає мож ливість ефек-
тивного контролю ХС ЛПНЩ на рівні 
≤1,8 ммоль/л у 68% хворих на ІХС. Ре-
зультати програми з оцінки викори-
стання генеричного розувастатину 
(Клівас) зіставні з даними дослідження 
STELLAR, предметом якого було ви-
вчення ефективності розувастатину 
в  порівнянні з  іншими статинами. 

Результати STELLAR засвідчили пе-
ревагу розувастатину над аторваста-
тином та симвастатином щодо ліпід-
знижувального ефекту і, як наслідок, 
щодо кількості пацієнтів із цільовим 
зниженням ХС ЛПНЩ. Застосування 
розувастатину в дозі 20 мг/добу доз-
волило досягти цільового рівня ХС 
ЛПНЩ у 77% пацієнтів, проте варто 
зазначити, що на той час цей показник 
становив 2,6 ммоль/л (Jones P. H., 2003).

Досягнення цільового рівня атеро-
генної фракції ХС ЛПНЩ є надзви-
чайно важливим завданням статино-
терапії з точки зору попередження роз-
витку серцево-судинних ускладнень. 
Більше того, в дослідженні K.H. Lee 
(2011) у пацієнтів з  гострим інфарк-
том міокарда і  рівнем ХС ЛПНЩ 
<1,8  ммоль/л пода льше зни ження 
вмісту останнього в крові за допомо-
гою статина сприяло значному (на 42%) 
зменшенню числа випадків досяг-
нення комбінованої кінцевої точки 
(кількість серйозних побічних явищ 
протягом року, включно з летальним 
випадком, повторним інфарктом міо-
карда, плановою реваскуляризацією та 
аортокоронарним шунтуванням).

Здатність статинів сповільнювати 
прогресування атеросклерозу також 
залежить від вираженості зниження 
ХС ЛПНЩ. У дослідженні ASTEROID 
за участю 500 хворих на ІХС застосу-
вання розувастатину в дозі 40 мг/добу 
протягом 2 років сприяло достовір-
ному зменшенню об’єму атеросклеро-
тичної бляшки коронарних артерій за 
даними внутрішньосудинного УЗД, 
що відбулося на тлі значного покра-
щення показників ліпідного спектра 
крові з вираженим (у середньому на 
53%) зни женням рівня ХС ЛПНЩ 
(Nissen S.E., 2006). Водночас у дослі-
дженнях з аторвастатином, симваста-
тином та правастатином зафіксовано 
менш виражений ліпідзнижувальний 
ефект (Nissen S.E., 2004; Nicholls S. J., 
2007), що, ймовірно, стало причиною 
менш значимого порівняно з таким ро-
зувастатину (дослідження ASTEROID) 
впливу на об’єм атероск леротичної 
бляшки в коронарних артеріях.

Безумовно, не можна обійти пи-
тання переносимості та безпеки ста-
тинотерапії ще й тому, що міфи з цього 
приводу суттєво впливають на при-
хильність пацієнтів до лік ування. 
За  даними опитування хворих, які 

припинили статинотерапію, най-
частіше (42,2%) при чиною ві д-
мови були побічні ефекти, друге 

місце (12,7%) посідало хвилю-
вання з приводу можли-

вої їх появи (McGinis В., 
2007).

Останнім часом ши-
р око о бг ов орю є т ь ся 
зростання ризику роз-
витку цукрового діабету 
при трива лому вико-
ристанні статинів, яке, 
за даними метааналізу 

N. Satar (2010), становить 9%. Проте 
експерти переконані, що користь від 
застосування статинів у вигляді сут-
тєвого зменшення серцево-судинних 
ускладнень (зниження ХС ЛПНЩ на 
3 ммоль/л асоціюється зі зниженням 
ризику серцево-судинної смерті на 
50%) значно перевищує їх потенціаль-
ний діабетогенний ефект. Результати 
численних досліджень, зведені в ме-
тааналізі CTT, свідчать про незначний 
ризик розвитку міопатії (<1/1000 ви-
падків) та зростання активності тран-
саміназ (0,5-2%) на тлі застосування 
статинів (CTT Collaboration, 2010). 
Найбезпечнішим з точки зору печін-
кових та м’язових побічних ефектів є 
розувастатин, на користь чого свідчать 
результати аналізу H.B. Brewer (2003), 
де міопатію зареєстровано менш ніж 
у 0,3% учасників, а зростання актив-
ності аланінамінотрансферази – ​у 0,2% 
пацієнтів, які отримували розувас-
татин у дозі 10-40 мг/добу. Хороший 
профіль безпеки та переносимості про-
демонстрував розувастатин (Клівас) 
й  у  всеу країнськом у дослі д женні: 
кількість побічних ефектів становила 
лише 1,2%.

Таким чином, результати скринінгової 
програми «Чисті судини» підтверджу­
ють доцільність переводу пацієнтів з ІХС 
на терапію розувастатином (у випадку 
неефективної статинотерапії). Експерти 
вважають, що його потужний ліпідзни­
жувальний потенціал та хороший про­
філь безпеки сприятимуть підвищенню 
прихильності хворих до терапії та 
зростанню кількості осіб з ефективним 
контролем ХС ЛПНЩ.

Список літератури знаходиться в редакції.
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Колегія МОЗ України підвела підсумки  
2015 року та визначила завдання  
щодо реформування медичної галузі  
на поточний рік

В МОЗ відбулося підсумкове засідання Колегії МОЗ 
України «Про підсумки діяльності галузі за 2015 рік, за-
вдання щодо реформування та перспективного розвитку 
системи охорони здоров’я України». 

У ній взяли участь представники депутатського кор-
пусу Комітету з питань охорони здоров’я Верховної ради 
України, керівники структурних підрозділів з питань охо-
рони здоров’я обласних, Київської міської державної ад-
міністрації, державних підприємств, установ, організацій, 
підпорядкованих МОЗ, Національної академії медичних 
наук України, головні позаштатні спеціалісти МОЗ, члени 
профспілки системи охорони здоров’я, представники гро-
мадських та пацієнтських організацій. 

За словами Міністра охорони здоров’я України Олек-
сандра Квіташвілі, основними досягненнями команди 
Міністерства спільно з керівниками галузі на місцях, про-
фесійним фаховим середовищем, за допомоги та під-
тримки усієї медичної спільноти у 2015 році є: 

– повна зміна системи державних закупівель лікарських 
засобів, що зрушила з місця процес передачі закупівельної 
функції від МОЗ на міжнародні організації, нівелювала 
корупційну складову тендерних процедур та дозволяє вже 
в найкоротші терміни забезпечити пацієнтів необхідними 
та якісними ліками; 

– затвердження нових правил ліцензування медичної 
практики; 

– підготовка пакету реформаторських законів щодо ав-
тономії медичних закладів та зміни системи фінансування 
медичних закладів; 

– проведення аудиту та підготовка нормативної бази 
для створення Центру громадського здоров’я; 

– початок реалізації спільного зі Світовим банком про-
екту, спрямованого на інвестування в розвиток охорони 
здоров’я у 8 областях країни. 

У 2016 році МОЗ України визначає 5 стратегічних напря-
мів реформ для того, щоб система охорони здоров’я здатна 
була відповідати на реальні потреби людей, забезпечувати 
доступні та якісні послуги і гарантувати фінансовий захист: 

1. Нова система фінансування медичних послуг; 
2. Оновлена служба первинної медичної допомоги; 

3. Нова система державних закупівель лікарських за-
собів; 

4. Реформа системи громадського здоров’я; 
5. Реформа фармацевтичного сектору та забезпечення 

основними лікарськими засобами. 
Так, за словами заступника Міністра охорони здоров’я 

України Віктора Шафранського, пріоритетом галузі на сьо-
годні залишається розвиток первинної медичної допомоги 
(ПМД), що складає 80 % загального обсягу медичної 
допомоги. Сьогодні проводиться робота з покращення 
оснащеності закладів ПМД, у тому числі транспортом, 
застосування економічних стимулів для медичних пра-
цівників, підвищення ролі медсестер у наданні ПМД, вне-
сення змін до програми додипломної підготовки лікарів 
та медсестер. Ведеться робота і щодо подальшого рефор-
мування екстреної медичної допомоги (ЕМД) в напрямку 
створення оперативно-диспетчерських служб, створення 
відділень екстреної (невідкладної) медичної допомоги, 
забезпечення матеріально-технічними та лікарськими 
засобами, підвищення доступності та якості ЕМД, удо-
сконалення системи підготовки спеціалістів з медицини 
невідкладних станів. 

Значні зусилля, за словами заступника Міністра, спря-
мовані і на удосконалення травматологічної, хірургічної, 
кардіологічної, онкологічної допомоги населенню, про-
ведення медико-психологічної реабілітації учасників АТО 
та лікування демобілізованих. 

У своїй доповіді він окреслив конкретні показники та 
перспективи надання медичної допомоги в країні різним 
категоріям населення від первинної та екстреної до висо-
котехнологічної допомоги. Так, за його словами, в цілому 
в країні залишається високим рівень поширеності та смерт-
ності від серцево-судинних, онкологічних захворювань, 
хвороб органів дихання. Знизилась смертність дітей до од-
ного року порівняно з попередніми роками, але водночас 
погіршилася демографічна ситуація. 

За словами заступника Міністра Ігоря Перегінця, зміни 
в системі фінансування медичних закладів передбачають 
перехід від абстрактної «безкоштовної» охорони здоров’я 
до конкретно визначеного державного гарантованого 
пакету медичних послуг, від бюджетних закладів охорони 
здоров’я до автономних некомерційних державних чи 
муніципальних підприємств, від фінансування ліжко-
місця – до оплати за надані медичні послуги. Це можливо 
досягти шляхом створення єдиного замовника медич-

них послуг – Національної агенції з фінансування охо-
рони здоров’я, застосування нових механізмів оплати 
медичних послуг – за принципом «гроші йдуть за па-
цієнтом», автономії медичних закладів, впровадження 
гарантованого пакету медичних послуг. «Впровадження 
реформи фінансування спільно з іншими важливими 
напрямками реформ – оновленою службою первинної 
медичної допомоги, новою системою державних закупі-
вель, реформою громадського здоров’я, фармацевтич-
ного сектору – здатна відповісти на потреби пацієнтів, 
гарантувати їм доступні та якісні послуги і фінансовий 
захист», – зазначив він. 

Продовжуватиме своє впровадження у 2016 році і ре-
форма у фармацевтичній галузі. Один із ключових на-
прямків, за словами Першого заступника Міністра охорони 
здоров’я Олександри Павленко, – робота з розробки і 
впровадження Національної політики з лікарських засобів 
(National Drug Policy), основаній на рекомендаціях ВООЗ 
та практиці країн ЄС, і спрямованій на забезпечення країни 
якісними, ефективними, безпечними та доступними лікар-
ськими засобами, а також раціональне їх застосування. 
Вона буде зорієнтована на: 

– відбір основних лікарських засобів шляхом створення 
Національного переліку основних лікарських засобів; 

– доступність лікарських засобів (забезпечення наявно-
сті лікарських засобів та їх цінове регулювання); 

– фінансування системи лікарських засобів (державне 
фінансування лікування пріоритетних захворювань, мало-
забезпечених та вразливих верств населення та підтримка 
відшкодування лікарських засобів в рамках державного 
фінансування та державно-приватного партнерства); 

– налагодження системи постачання лікарських засобів 
(належна практика закупівель, постачання при гострих та 
надзвичайних ситуація, належна утилізація); 

– регулювання та забезпечення якості лікарських за-
собів; 

– раціональне застосування лікарських засобів; 
– дослідження лікарських засобів (дослідження доступу 

до лікарських засобів, якості та раціонального викори-
стання, клінічні дослідження); 

– розвиток кадрових ресурсів для фармацевтичного 
сектору; 

– моніторинг та оцінку. 

Прес–служба МОЗ України 

• Новини МОЗ
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