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Глава 1

Дислипопротеинемии и атеросклероз

Атеросклероз — хроническое заболевание, ха-
рактеризующееся специфическим поражением арте-
рий эластического и мышечно-эластического типов 
в виде очагового разрастания в их стенках соедини-
тельной ткани в сочетании с липидной инфильтра-
цией внутренней оболочки, что приводит к орган-
ным и/или общим расстройствам кровообращения.

С развитием иммунной теории патогенеза ате-
росклероз рассматривается как хронический имму-
новоспалительный процесс, который протекает по 
типу реакции гиперчувствительности замедленного 
типа. В данном случае антигенные стимулы исхо-
дят от перекисномодифицированных липопротеи-
нов (ЛП). В роли медиаторов выступают цитокины, 
координирующие межклеточные взаимодействия 
при непосредственном участии факторов роста и 
модулирующие их функции [9, 11, 20].

Иммуновоспалительные процессы также мо-
гут способствовать индукции аутоиммунных ре-
акций, которые развиваются при атеросклерозе. 
Основными антигенами при атеросклерозе, в ответ 
на которые продуцируются соответствующие ан-
титела, являются модифицированные (окислен-
ные) липопротеины низкой плотности (ЛПНП), 
а также белки теплового шока — HSP60 (Heat 
shock proteins). Окисленные ЛПНП становятся ау-
тоантигенами. В ответ на их появление продуциру-
ются антитела, в последующем формируются им-
мунные комплексы [20]. Эти процессы усугубляют 
течение атеросклероза, способствуют накоплению 
в макрофагах липидов и превращению их в «пени-
стые клетки».

В развитии воспалительного процесса уча-
ствуют и собственно клетки иммунной системы: 
лимфоциты, моноциты и клетки эндотелия. В им-
мунопатогенезе атеросклероза особая роль принад-
лежит межклеточным мессенджерам — хемокинам. 
При современной оценке атерогенеза с позиций 

иммунного воспаления кинетика клеток рассма-
тривается с учетом экспрессии цитокинов и меж-
клеточной кооперации: макрофаг — Т-лимфоцит — 
гладкомышечная клетка (ГМК). Активированные 
нейтрофилы и моноциты участвуют в «метаболи-
ческом взрыве», высвобождая активные радика-
лы, участвующие в реакциях перекисного окисле-
ния липидов. При этом происходит повреждение 
эндотелиоцитов с последующим формированием 
атеросклеротической бляшки. Экспрессия провос-
палительных цитокинов и факторов роста сопрово-
ждается пролиферацией клеток [21].

В иммунопатогенезе атеросклероза прини-
мают участие клетки эндотелия и ГМК, фибро-
бласты, моноциты, макрофаги, нейтрофилы, Т- и 
В-лимфоциты, тромбоциты. Адгезию нейтрофи-
лов и моноцитов на поверхности клеток эндотелия 
обеспечивают молекулы клеточного взаимодей-
ствия: интегрины — на мембране нейтрофилов и 
моноцитов, Е-селектин — на мембране эндотелия 
и Р-селектин — на поверхности тромбоцитов.

В ходе этих процессов происходит активная 
инфильтрация тканей циркулирующими в крови 
моноцитами и нейтрофилами. При этом активи-
рованные нейтрофилы участвуют в образовании 
активных форм кислорода, супероксид-радикалов, 
усиливающих перекисное окисление липидов и 
белков. Гибель фагоцитов приводит к активации 
синтеза клетками различных факторов клеточного 
взаимодействия — хемоаттрактантов и интерлей-
кинов (ИЛ). Для атеросклероза характерны специ-
фические нарушения липидного обмена: блокада 
рецепторного поглощения клетками модифици-
рованных ЛПНП и, как следствие, увеличение по-
глощения этих атерогенных частиц фагоцитами 
(скавенджер-захват). Блокирование рецепторно-
го поглощения ЛПНП может быть связано с ги-
перхолестеринемией (ГХС), дислипидемией или 
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 недостаточным количеством специфических ре-
цепторов [3]. В результате блокады рецепторного 
поглощения клетками атерогенных ЛП увеличи-
вается продолжительность их циркуляции в со-
судистом русле, а следовательно, модификация 
частиц и активный нерецепторный захват их функ-
циональными фагоцитами (скавенджер-захват). 
В интиме артерий пролиферируют ГМК и наблю-
дается отложение липидов.

В процессе атеросклеротического воспаления 
ключевая роль принадлежит клеткам крови — мо-
ноцитам/макрофагам [45]. Роль макрофагов в им-
мунитете исключительно важна. Они обеспечивают 
фагоцитоз, переработку и представление антигена 
Т-клеткам, секретируют лизоцим, нейтральные 
протеазы, кислые гидролазы, аргиназу, многие 
компоненты комплемента, ингибиторы ферментов 
(анти-активатор плазминогена, 2-макроглобулин), 
транспортные белки (трансферрин, фибронектин, 
транскобаламин II), нуклеозиды и цитокины: фак-
тор некроза опухолей- (ФНО), интерлейкины 
(ИЛ-1, -8, -12). Доказано, что только модифици-
рованные частицы ЛП дают провоспалительный 
эффект. Модифицированные ЛПНП вовлечены во 
многие этапы процесса воспаления, они активиру-
ют эндотелиальные клетки, продуцирующие ма-
крофагальный хемотаксический протеин ( MCP-1), 
который привлекает моноциты из просвета со-
суда в субэндотелиальное пространство, способ-
ствуют ускорению дифференцировке моноцитов 
в макрофаги, вызывают выделение макрофагами 
цитокинов (ИЛ-1, ФНО), делающих возможным 
проникновение моноцитов в субэндотелиальное 
пространство под влиянием MCP-1. На активиро-
ванных макрофагах экспрессируются различные 
скавенджер-рецепторы. Некоторые из них могут 
распознавать различные формы модифицирован-
ных ЛПНП. Макрофаги, захватывая модифици-
рованные ЛПНП посредством скавенджер-рецеп-
торов, накапливают в своей цитоплазме липиды и 
превращаются в богатые липидами «пенистые клет-
ки», которые являются характерным и отличитель-
ным признаком атеросклеротического процесса.

В целом иммунопатогенез атеросклероза имеет 
многогранный характер. Выделить ведущее звено в 
настоящее время вряд ли возможно. Однако экспе-
риментальным путем уже установлены рецепторы, 
блокирование которых может привести к сниже-
нию интенсивности процесса, а также к дестабили-
зации атеросклеротической бляшки [21].

Таким образом, особенности метаболизма ли-
пидов, модификация ЛПНП нейтрофилами, фаго-
цитоз атерогенных липопротеинов моноцитами/
макрофагами и образование «пенистых клеток» 
с последующим их некрозом и необратимым отло-
жением липидов в стенку сосуда являются специ-
фическими для атеросклероза и одновременно наи-
менее изученными процессами.

Согласно меморандуму ВОЗ [66], ведущим фак-
тором патогенеза атеросклероза являются наруше-
ния (генетически детерминированные и приобре-
тенные) метаболизма липопротеинов (ЛП). При 
этом наиболее ярким интегральным индикато-
ром этих нарушений служат дислипопротеинемии 
(ДЛП). Те или иные варианты дисбаланса липопро-
теинового спектра крови свидетельствуют о раз-
личной степени риска формирования атеросклеро-
за у конкретного больного. Однако в любом случае 
выявление и детальный анализ (фенотипирование) 
ДЛП, наряду с изучением других параметров мета-
болизма ЛП, составляют основу лабораторной диа-
гностики ранних стадий атеросклеротического по-
ражения. Более того, как показывает опыт ведущих 
стран Европы и США, профилактика атеросклероза 
и обусловленной им сердечно-сосудистой патоло-
гии должна быть направлена именно на коррекцию 
нарушений обмена ЛП.

Первый вариант классификации типов гиперли-
попротеинемий (ГЛП), разработанный американ-
скими специалистами [66], был одобрен и расши-
рен экспертами ВОЗ. В дальнейшем обнаружение 
атерогенной роли ЛПНП привело к формированию 
нового понятия о дислипопротеинемиях. ДЛП — 
это отклонения от нормы в спектре липопротеинов, 
связанные с повышением, понижением содержа-
ния или отсутствием одного или двух классов ЛП в 
крови. В настоящее время ВОЗ принята классифи-
кация ГЛП, предложенная D. Fredrickson в 1965 г. 
[51], согласно которой выделяют несколько ее фе-
нотипов. Следует подчеркнуть, что классификация 
не устанавливает диагноз, а лишь фиксирует тип 
ГЛП вне зависимости от того, является она при-
обретенной или наследственной. Классификация 
ДЛП представлена на рис. 1.1.

Рис. 1.1. Классификация дислипопротеинемий

Дислипопротеинемия

Первичная

Вторичная  

(связанная с соматическими  

и другими заболеваниями)

Наследственная Обусловленная факторами  

внешней среды

Моногенная Полигенная
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ДЛП может быть специфическим первичным 
проявлением нарушений в обмене липидов и ЛП, 
имеющих генетическую природу. Это первичные 
заболевания семейного характера (5–7% лиц, име-
ющих ДЛП). Значительную часть составляют пер-
вичные нарушения обмена ЛП, связанные с воз-
действием факторов внешней среды. ДЛП может 
встречаться как сопутствующий синдром при неко-
торых заболеваниях внутренних органов (вторич-
ные ДЛП). Его выраженность во многом зависит от 
характера основного заболевания. При успешном 
лечении показатели обмена липидов и ЛП норма-
лизуются без применения гиполипидемических 
препаратов [47]. Следует различать варианты ДЛП, 
связанные с нарушением метаболизма хиломикро-
нов (ХМ), ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП) 
и ЛПНП, а также ЛП высокой плотности (ЛПВП).

1.1. КЛАССИФИКАЦИЯ ВСЕМИРНОЙ 
ОРГАНИЗАЦИИ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Согласно классификации ВОЗ, принято выделять 
пять типов ГЛП: I, IIa, IIб, III, IV, V, отличающихся 
нарушением обмена тех или иных ЛП. На практике 
врачу чаще приходится встречаться с типами IIa, IIб, 
IV. Эта классификация удобна тем, что описывает 
спектр ЛП при наиболее распространенных вариан-
тах ГЛП. Однако здесь не принимаются во внимание 
первичные (генетически пред определенные) и вто-
ричные (обусловленные как ответ на факторы окру-
жающей среды или основное заболевание) причины 
нарушений. В этой классификации не учитывается 
концентрация холестерина (ХС) ЛПВП, хотя эта 
величина существенно влияет на вероятность разви-
тия ишемической болезни сердца (ИБС) у больных 
с гиперлипидемией. Необходимо помнить, что тип 
ГЛП у пациента может измениться под влиянием 
диеты, изменения массы тела и лечения. Система 
фенотипирования, несмотря на недостатки, при-
влекла внимание к природе метаболических нару-
шений гиперлипидемий и позволила искать рацио-
нальные подходы в их диагностике и лечении.

1.2. ГИПЕРЛИПОПРОТЕИНЕМИИ
1.2.1. I тип: гиперхиломикронемия

Гиперхиломикронемия (семейная гиперхило-
микронемия, индуцированная жирами липемия) — 
результат нарушения лизиса хиломикронов (ХМ), 
связанного с аутосомно-рецессивным дефицитом 
липопротеинлипазы в капиллярах жировой тка-
ни, а следовательно, и в плазме крови. Встречается 
крайне редко, проявляется в детском возрасте ко-
ликами в верхнем отделе живота, панкреатитом, 
гепатоспленомегалией. Последняя обусловлена 
усиленным захватом ХМ из кровотока клетками 

ретикулоэндотелиальной системы (РЭС) в пече-
ни и селезенке. Причиной абдоминальных болей 
у пациентов со спленомегалией является инфаркт 
селезенки. Диагностируется на основании высоко-
го уровня триглицеридов (ТГ) в сыворотке крови, 
снижения активности липопротеинлипазы, нали-
чия мутной сыворотки. При увеличении содержа-
ния ТГ в плазме крови до 17,0 ммоль/л и выше от-
мечается появление эруптивных ксантом, которые 
не имеют определенной локализации и легко рас-
сасываются при нормализации уровня ТГ. У боль-
ных с I типом ГЛП не развивается атеросклероз и 
не встречается ИБС. В качестве вторичного этот тип 
ГЛП может наблюдаться при гипотиреозе, алкого-
лизме, диабетическом ацидозе.

1.2.2. II тип: гипер-β-липопротеинемия
Гипер--липопротеинемия (синонимы: семей-

ная ГХС, множественная бугорчатая ксантома) де-
лится на два подтипа — IIа и IIб.

Гиперлипопротеинемия IIа характеризуется 
повышенным содержанием ЛПНП (-ЛП) при нор-
мальном содержании ЛПОНП (пре--ЛП), обуслов-
лена замедлением метаболизма ЛПНП и элимина-
ции ХС. Это наиболее серьезная патология обмена 
ЛП: степень риска развития ИБС у таких пациентов 
возрастает в 20 раз по сравнению со здоровыми 
людьми. Проявляется ранним атеросклерозом (ко-
ронаросклероз, инфаркт миокарда — ИМ), ксантома-
тозом, коагулопатией. Встречается сравнительно ча-
сто. Содержание ХС в плазме крови у гомозиготных 
больных часто превышает 18 ммоль/л (700 мг/дл), 
а в наиболее тяжелых случаях может достигать 
25 ммоль/л (1000 мг/дл). У гетерозиготных боль-
ных оно колеблется в пределах 7,75–13 ммоль/л. 
При спорадических формах содержание ХС ниже, 
в диапазоне 6,7–9 ммоль/л [9]. Болезнь передает-
ся по аутосомно-доминантному типу наследования. 
Диагноз ставят на основании анализа липидного 
спектра крови пациентов и их близких родственни-
ков. Наиболее частой причиной изолированной ГХС 
(IIa тип гиперлипидемии) является полигенная ГХС. 
Семейная ГХС, обусловленная структурным дефек-
том белка апоB-100, выявлена методом ДНК-зондов. 
Дефект в структуре апоB-100 вызван заменой глута-
мина в положении 3500 на аргинин. Мутантная фор-
ма апоB-100 вызывает ослабление взаимодействия 
ЛПНП со специфическими рецепторами. Последнее 
приводит к увеличению времени циркуляции частиц 
ЛПНП в крови при нормальном функционировании 
апоB-, E-рецепторов. Полигенная ГХС обусловлена 
сочетанным действием ряда генов, дефектные бел-
ковые продукты которых способствуют увеличению 
уровня ХС в крови. Она встречается у пациентов с 
невыявленной патологией в функционировании 
рецепторной системы элиминации из крови ча-
стиц ЛПНП. Концентрация ОХС и ХС ЛПНП при 
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 полигенной семейной ГХС меньше, чем при гете-
розиготной семейной ГХС. Преждевременное воз-
никновение ИБС — характерное явление. Для этой 
формы не характерен ксантоматоз, встречается ли-
поидная дуга роговицы.

Вторичная форма ГЛП IIа может быть вызвана 
избытком жиров (ХС) в питании, гипотиреозом, 
заболеваниями печени, нефротическим синдро-
мом, гиперкальциемией, порфирией.

Гиперлипопротеинемия IIб характеризует-
ся повышенным содержанием ЛПНП и ЛПОНП. 
Встречается в популяции с частотой 1 на 100. У боль-
ных отсутствуют ксантомы сухожилий, а ИБС воз-
никает в зрелом возрасте.

Ключевым в патогенезе заболевания является 
увеличение синтеза апопротеина В-100 печенью, 
что, в свою очередь, сопровождается повышенным 
содержанием богатых триглицеридами липопро-
теи нов в плазме. Содержание ОХС может состав-
лять 5,0–10,0 ммоль/л (250–350 мг/дл). Диагноз 
ставится при обнаружении повышенного уровня 
холестерина, триглицеридов, - и пре--ЛП, сни-
женной толерантности к глюкозе.

В качестве вторичной формы может сопрово-
ждать сахарный диабет (СД), заболевания печени.

1.2.3. III тип: дис-β-липопротеинемия
Дис--липопротеинемия (синонимы: ремнант-

ная гиперлипидемия, семейная ГХС с гиперлипе-
мией, «флотирующая» ГЛП, индуцированная угле-
водами гиперлипемия), вызывается замедленным 
метаболизмом ЛПОНП.

Она характеризуется увеличением количе-
ства липопротеинов промежуточной плотности 
(ЛППП), проявляющимся высоким содержани-
ем ХС и ТГ. Проявляется ранним атеросклерозом 
многих артерий, в том числе сосудов нижних ко-
нечностей, и высокой вероятностью раннего разви-
тия ИБС. Встречается с частотой 1 на 5000. В осно-
ве дисбеталипопротеинемии лежит полиморфизм 
гена апопротеина Е. Нормальный фенотип апопро-
теина Е (апоЕ) обозначается как Е-3, а III тип ги-
перлипидемии вызван наличием изоформы апоЕ-2, 
который эффективно не связывается с апоВ/Е- 
рецепторами клеток и рецепторами к ремнантным 
ЛП. Это приводит к нарушению удаления липо-
протеинов промежуточной плотности и их накоп-
лению. При дис--липопротеинемии ЛППП об-
ладают -подвижностью при электрофорезе, они 
обогащены эфирами ХС, захватываются макро-
фагами. Поскольку этот путь катаболизма уров-
нем внутриклеточного ХС по механизму обратной 
связи не регулируется, то в результате макрофаги 
могут превращаться в пенистые клетки, что способ-
ствует развитию и ускорению атеросклероза.

Дис--липопротеинемия чаще проявляется по 
апоЕ-2 у гомозигот. Диагностируют дис--липо-

протеинемию по выявлению изоформ апоЕ. Диа-
гноз подтверждает отношение ХС ЛПОНП/тригли-
цериды плазмы более 0,3.

1.2.4. IV тип: гипер-пре-β-
липопротеинемия

Гипер-пре--липопротеинемия является семей-
ной эндогенной гипертриглицеридемией — ГТГ (cе-
мейная эссенциальная гиперлипемия). Встречается 
с частотой 1 на 300. Она характеризуется повышен-
ным уровнем ЛПОНП (пре--ЛП) и ТГ. Уровень 
ТГ находится в пределах 2,3–5,7 ммоль/л (200–
500 мг/дл), концентрация ХС ЛПВП снижена, 
ОХС — в норме или умеренно повышена.

Причиной развития ГТГ предположительно 
считают повышенное образование ЛПОНП в пе-
чени, замедленный их катаболизм или то и другое 
вместе взятые. Эруптивные ксантомы образуются 
при содержании ТГ в крови более 17,0 ммоль/л, 
они легко рассасываются при нормализации уров-
ня ТГ. ГТГ более 22,6 ммоль/л (2000 мг/дл) прида-
ет артериям и венам сетчатки кремово-белый цвет 
(липемия сетчатки). При повышении уровня ТГ в 
крови более 11,3 ммоль/л (1000 мг/дл) могут по-
являться признаки возникновения панкреатита.

Гипер-пре--липопротеинемия может быть 
проявлением вторичных нарушений липидного 
обмена. Нередко она сочетается с СД. Как вто-
ричная форма сопровождает гликогенозы, подаг-
ру, алкоголизм, синдром Кушинга, гипофункцию 
гипофиза, нарушения переваривания липидов. 
Диагностируется лабораторно при повышенном со-
держании пре--липопротеинов и триглицеридов.

1.2.5. V тип: гиперхиломикронемия 
и гипер-пре-β-липопротеинемия

Гиперхиломикронемия и гипер-пре--липопро-
теинемия (комбинированная липемия) характери-
зуется увеличенным содержанием хиломикронов 
и пре--липопротеинов, а также триглицеридов. 
Уровень холестерина нормален или слегка повы-
шен, активность липопротеинлипазы часто сниже-
на. В отличие от I типа ГЛП, V тип редко выявля-
ют в детском возрасте. Наблюдаются эруптивные 
ксантомы. Плазма крови, как правило, мутная; 
при ее стоянии всплывает сливкообразный слой 
ХМ, инфранатант при этом остается мутным. 
Содержание ТГ нередко превышает 5,65 ммоль/л, 
а ХС — 7,75 ммоль/л. Молярное отношение ХС/
ТГ в плазме крови колеблется в пределах 0,35–1,4. 
Проявляется ожирением, острыми и хроническими 
панкреатитами, ангиопатиями, увеличением пече-
ни и селезенки, имеется склонность к внезапным 
приступам абдоминальной колики (обычно вслед-
ствие панкреатита), часто сочетается с СД. Обычно 
нет четкой связи между V фенотипом и развитием 
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атеросклероза. Выраженная гипертриглицериде-
мия, характерная для этого фенотипа, опасна раз-
витием острого панкреатита.

1.3. ДРУГИЕ ТИПЫ 
ГИПЕРЛИПОПРОТЕИНЕМИЙ 
И ДИСЛИПОПРОТЕИНЕМИЙ, 
НЕ ВОШЕДШИЕ В ОСНОВНУЮ 
КЛАССИФИКАЦИЮ

Гипер-α-липопротеинемия  (синоним: ги-
пер--холестеринемия) характеризуется повышен-
ным содержанием ЛПВП (-ЛП) при нормальном 
уровне остальных фракций ЛП, обнаруживается 
среди лиц с нормальным содержанием липидов в 
крови. Это вариант благоприятного соотношения 
липопротеиновых фракций крови в плане развития 
атеросклероза и продолжительности жизни.

Гипо-α-липопротеинемия (синоним: гипо- 
- холестеринемия) характеризуется понижен-

ным содержанием ЛПВП (-ЛП) при нормальной 
концентрации остальных фракций ЛП. Неблаго-
приятное снижение уровня ЛПВП является фак-
тором повышенного риска развития атеросклероза 
и ИБС вне зависимости от других липидных пока-
зателей.

Ан-α-липопротеинемия (известна также под 
названием «тенжерская болезнь») характеризует-
ся отсутствием фракции ЛПВП и низким уровнем 
ЛПНП в крови при резком возрастании (в 25–
150 раз) содержания эфиров ХС в миндалинах, 
селезенке, лимфатических узлах вследствие элими-
нации их клетками РЭС. Развитие атеросклероза и 
ИБС не характерно.

Гипо-β-липопротеинемия характеризуется 
пониженным содержанием ЛПНП, низким содер-
жанием ХС и ТГ в плазме крови. Концентрация 
ЛПНП в крови составляет 1/8–1/16 от нормаль-
ного уровня. Плазма крови у лиц с этим типом 
ДЛП прозрачная, содержание -ЛП нормальное, 
концентрация пре--ЛП может быть снижена, ХМ 

Таблица 1.1. Генетические варианты первичных гиперлипопротеинемий

Тривиальное название Тип ДЛП Причины
Связь 

сࢳатеро-
склерозом

Частота 
встречаемости 
вࢳпопуляции

Семейная гиперхиломикро-
немия

I или V Дефицит ЛППЛ или апоC-II – 1:106

Семейная гиперхолестери-
немия:
• гомозиготная
• гетерозиготная

IIa Дефицит ЛПНП-рецепторов 
(апоB-рецепторов)

++++
++

1:106

1:500

Семейная гиперхолестери-
немия, обусловленная струк-
турным дефектом апоB-100

IIa Нарушение катаболизма ЛПНП.
Дефект апоB (мутация 3500)

+++ 1:500–1:600

Семейная комбинированная 
гиперлипидемия

IIa, IIб 
или IV

Повышенный синтез апоB-100 ++ 1:100–1:300

Полигенная гиперхолестери-
немия

IIa Нет данных + Нет данных

Семейная дис--липопротеи-
немия (ремнантная гиперли-
пидемия)

III Гомозиготный тип E2/E3.
Усиленное образование ЛПОНП.
Нарушение катаболизма ремнант-
ных частиц

++ 1:5000

Семейная гипертриглицери-
демия

IV Усиленное образование и замед-
ленный клиренс триглицеридов 
ЛПОНП

+ 1:500

Семейная гипер-a-липопро-
теинемия

– Усиленное образование ЛП(a) +++ Нет данных

Семейная гипер--липопро-
теинемия

– Повышенный уровень ЛПВП.
Усиленное образование апоA-I.
Дефицит белка, переносящего 
эфиры холестерина.
Замедленный катаболизм ЛПВП

– Нет данных

Примечание: ДЛП — дислипопротеинемия; ЛП — липопротеины; ЛПВП — липопротеины высокой плотности; ЛПОНП — 
липопротеины очень низкой плотности; ЛПВП — липопротеины низкой плотности; ЛППЛ — липопротеинлипаза.
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 отсутствуют. Клиническая симптоматика специ-
фична и вариабельна, ИБС встречается редко.

В медицинской литературе предлагаются и дру-
гие варианты классификации дислипопротеине-
мий, в которых основное внимание концентриру-
ется на генетических факторах, обусловливающих 
распространение тех или иных типов ДЛП среди 
родственников. В табл. 1.1 приводится одна из та-
ких классификаций [15, 55, 61].

1.4. ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ОПРЕДЕЛЕНИЯ ХОЛЕСТЕРИНА 
ВࢳКРОВИ И ОТДЕЛЬНЫХ КЛАССОВ 
ЛИПОПРОТЕИНОВ

В крови ХС находится в основном в форме 
эфиров ХС с полиеновыми жирными кислотами в 
составе ЛПНП, то есть с каждой молекулой ХС в 
крови связана эссенциальная полиеновая жирная 
кислота. Это означает, что ХС методически отра-
жает содержание в крови эссенциальных поли-ЖК, 
которые клетки не могут поглотить, во-первых, 
и чем выше в крови уровень ХС, точнее связанно-
го ХС в виде эфиров с полиеновыми ЖК, тем бо-
лее выражен в клетках дефицит полиеновых ЖК, 
во-вторых. Ряд авторов считает, что именно поэто-
му с ХС крови коррелируют клинические, функ-
цио  нальные и биохимические проявления атеро-
склероза [5, 33].

В норме после поглощения клетками ЛПНП 
и гидролиза кислой холестеролэстеразой лизо-
сом эфиров ХС, содержащих полиеновые ЖК, ХС 
покидает клетки и поступает в ЛПВП, то есть все 
молекулы ХС, которые переносят ЛПВП-2, ранее 
содержались в ЛПНП. В том случае, когда ЛПНП 
поглощаются фагоцитами, гидролиз эфиров ХС с 
полиеновыми ЖК не происходит, а количество ХС, 
который выходит из клеток, значительно меньше. 
Таким образом, повышение в крови содержания 
ХС ЛПНП отражает количество эссенциальных 
полиеновых ЖК, которые не могут поглотить вы-
сокодифференцированные и специализированные 
клетки: нейроциты, базофилы аденогипофиза, 
сетчатки глаза, гломерулярной мембраны почек, 
-клетки островков Лангерганса поджелудочной 
железы, сперматоциты — путем апоВ-100-рецеп-
торного эндоцитоза в составе ЛПНП. Снижение 
содержания ХС ЛПВП отражает количество полие-
новых ЖК, которые поглощают фагоциты.

Оба теста (ХС ЛПНП и ХС ЛПВП) синхронно 
отражают атеросклеротическое поражение рыхлой 
соединительной ткани и интимы артерий.

В триглицеридах содержатся насыщенные ЖК, 
поэтому гипертриглицеридемия является тестом на-
рушенного поглощения клетками насыщенных ЖК.

Гиперхолистеринемия является тестом нару-
шенного поглощения клетками эссенциальных по-

лиеновых ЖК, а гипертриглицеридемия — тестом 
нарушенного поглощения насыщенных ЖК. По 
мнению ряда авторов, эти тесты отражают два раз-
ных вида патологии — патологию насыщенных ЖК 
и патологию полиеновых ЖК [32, 33, 68].

1.5. ПРОГРАММЫ И АЛГОРИТМЫ 
ЛАБОРАТОРНОЙ ДИАГНОСТИКИ 
ДИСЛИПОПРОТЕИНЕМИЙ

Современный алгоритм обследования пациен-
тов состоит из следующих основных этапов:

• выявления клинических проявлений атеро-
склероза;

• определение липидного профиля и других 
биохимических маркеров атеросклероза;

• оценка уровня сердечно-сосудистого риска 
(ССР);

• применение неинвазивных, инструменталь-
ных методов обследования для уточнения 
степени ССР.

Лабораторная диагностика ДЛП включает скри-
нинговые и диагностические исследования, а также 
мониторинг проводимой терапии [16, 19].

1.5.1. Скрининговое исследование
Скрининг с целью выявления сердечно-сосуди-

стых заболеваний (ССЗ) рекомендуется проводить 
у всех мужчин старше 40 лет и у всех женщин стар-
ше 50 лет [12].

Уже на этапе скрининга нужно выявить основ-
ные факторы риска  развития атеросклероза и его 
осложнений (табл. 1.2).

На первом этапе обследования собирается ана-
мнез, во время которого выясняется наличие у па-
циента ИБС, АГ, СД [46], атеросклероза перифе-
рических артерий, семейной ГХС, МС, ожирения, 
хронических заболеваний почек. При сборе семей-
ного анамнеза, особое внимание следует уделять 
раннему проявлению ССЗ у родственников пациен-
та первой линии родства (мужчины моложе 55 лет, 
женщины моложе 65 лет).

Лабораторное обследование  включает общий 
анализ крови, общий анализ мочи, биохимические 
исследования (ОХС, глюкоза, креатинин). На этом 
этапе врач проводит предварительную оценку уров-
ня ССР по шкале SCORE (Systemic Coronary Risk 
Evaluation) и определяет, к какой категории риска 
относится пациент (рис. 1.2). Настоящая шкала 
применяется в странах с высоким уровнем смерт-
ности от ССЗ (куда относится и Россия) и вклю-
чает в себя оценку следующих факторов: возраст, 
пол, курение, уровни систолического АД и ОХС. 
Показатели, определяемые с помощью  системы 
SCORE, могут отличаться в разных популяциях 
в зависимости от распространенности факторов 
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 риска и смертности от ССЗ. Откалиброванные вер-
сии для конкретной страны доступны для многих 
европейских стран и могут быть найдены на http://
www.heartscore.org.

10-летний риск оценки смертельных исходов 
от ССЗ в популяциях с высоким риском основан на 
следующих факторах риска: возраст, пол, курение, 
систолическое АД и общий ХС.

Для оценки риска смерти пациента от сердечно- 
сосудистой патологии в ближайшие 10 лет следует 
выбрать колонку в соответствии с полом, возрас-
том и статусом курения пациента. В найденной ко-
лонке следует отыскать ячейку, максимально соот-
ветствующую уровню систолического АД и уровню 
ОХС данного пациента. В зависимости от получен-
ного значения пациента относят к определенной 
категории риска. Шкала SCORE позволяет опреде-
лить не только вероятность смертельного события, 
но и оценить общий риск развития ИБС, исходя из 
того, что для мужчин риск развития ИБС примерно 
в три раза выше, чем риск развития смертельного 
исхода от ССЗ. Например, риск, оцениваемый в 5% 
смертельного исхода по шкале SCORE, трансфор-
мируется в риск развития ИБС путем умножения 
на 3, то есть составит 15%; этот коэффициент у 
женщин равен 4.

1.5.1.1. Категории риска

Оценка категории риска  важна для выработ-
ки оптимальной тактики ведения и наблюдения 
пациента, для использования эффективных не-
медикаментозных и медикаментозных методов в 
профилактике и лечении. В соответствии с послед-
ними рекомендациями выделяют четыре катего-

рии риска: очень высокий, высокий, умеренный и 
низкий риск.

Категории риска ИБС определяют, используя 
базу данных Фремингемского исследования. Риск 
ИБС >20% означает, что более чем у 20 из 100 паци-
ентов этой категории в ближайшие 10 лет возможна 
смерть от ИБС или развитие нефатального ИМ.

Категория очень высокого риска:
• больные ИБС и/или симптомным атеро-

склерозом периферических артерий, ише-
мическим инсультом, подтвержденными 
диагностическими методами (коронарная ан-
гиография, радионуклидные методы исследо-
вания, стресс-эхокардиография, дуплексное 
сканирование артерий);

• больные с СД 2-го типа с поражением орга-
нов-мишеней (микроальбуминурия), либо 
больные с СД 1-го типа с длительностью те-
чения более 20 лет;

• больные с ХПН и явлениями почечной недо-
статочности от умеренной до тяжелой степени 
[скорость клубочковой фильтрации (СКФ) 
<30 мл/мин/1,73 м2];

• 10-летний риск по шкале SCORE ≥10%.
На основании ряда клинических исследований, 

выполненных в последние годы, внутри категории 
очень высокого риска предполагается выделить 
категорию лиц с экстремальным риском. К экстре-
мальному риску следует отнести:

• сочетание клинически значимого ССЗ, вызван-
ного атеросклерозом, с СД 2-го типа и/или 
с семейной СГХС;

• сердечно-сосудистое осложнение у паци-
ента с АССЗ, несмотря на оптимальную 

Таблица 1.2. Факторы риска развития атеросклероза

Факторы риска Параметры

Возраст Мужчины >45 лет, женщины >55 лет или с ранней менопаузой

Курение Вне зависимости от количества

Артериальная гипертензия Артериальное давление ≥140/90 мм рт.ст. или постоянный 
прием антигипертензивных препаратов

Сахарный диабет 2-го типа Глюкоза натощак >6,0 ммоль/л и 7,0 ммоль/л (капиллярная 
и венозная кровь, соответственно)

Раннее начало ишемической болезни сердца 
у ближайших родственников (отягощенная 
наследственность)

Инфаркт миокарда или нестабильная стенокардия у мужчин 
в возрасте <55 лет, у женщин <65 лет

Семейная гиперлипидемия по данным анамнеза IIa, IIb и III тип

Абдоминальное ожирение Объем талии: у мужчин ≥94 см, у женщин ≥80 см или индекс 
массы тела ≥30 кг/м2

Хроническое заболевание почек Хроническая почечная недостаточность со снижением 
скорости клубочковой фильтрации <60 мл/мин или 
гломерулонефрит, тубулоинтерстициальный нефрит, 
пиелонефрит, структурные патологии почек

Ожирение Повышение индекса массы тела >25 кг/м2
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Рис. 1.2. Шкала SCORE. Риск развития сердечно-сосудистой смерти в ближайшие 10 лет
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 гиполипидемическую терапию и/или достиг-
нутый уровень ХС ЛПНП ≤1,4 ммоль/л;

• два и более сердечно-сосудистых осложнения 
в течение 2 лет, несмотря на оптимальную ги-
полипидемическую терапию и/или достигну-
тый уровень ХС ЛПНП ≤1,4 ммоль/л (жела-
тельно ≤1,0 ммоль/л).

Категория высокого риска:
• хотя бы один выраженный фактор риска, на-

пример, уровень ОХС >8,0 ммоль/л, либо тя-
желая артериальная гипертензия — АГ (арте-
риальное давление — АД ≥180/110 мм рт.ст.);

• умеренная хроническая болезнь почек (ХБП) 
с СКФ 30–59 мл/мин/1,73 м2;

• 10-летний риск смерти от ССЗ по шкале 
SCORE ≥5% и <10%.

В рекомендациях по ведению больных с дис-
липидемиями 2019 г. [26] представлена обновлен-
ная версия широко применяемой шкалы SCORE, 
позволяющей оценить риск развития фатального 
ССЗ в течение ближайших 10 лет. Новая шкала 
позволяет определять риск у людей в возрасте до 
70 лет, а не 65, как это было ранее. В новом ва-
рианте SCORE пересмотрено сочетанное влияние 
факторов и возраста на ССР, в результате умень-
шена завышенная оценка риска у пожилых людей 
в исходной диаграмме SCORE. Кроме того, в новую 
версию SCORE не включен уровень общего холесте-
рина (ОХС) 8 ммоль/л, так как лица с таким уров-
нем ОХС автоматически должны быть отнесены 
как минимум к категории высокого ССР. Доказано, 
что лиц с выраженным повышением уровня ХС 

следует относить к категории высокого риска, но и 
в шкале SCORE, и в предыдущей версии рекомен-
даций по дислипидемиям в оценке риска учитыва-
лась только концентрация ОХС. Согласно этим же 
Рекомендациям, все пациенты с уровнем ХС ЛПНП 
>4,9 ммоль/л (>190 мг/дл) вне зависимости от на-
личия ССЗ атеросклеротического генеза относятся 
к категории высокого риска, а следовательно, тре-
буют назначения гиполипидемической терапии. 
В post-hok анализе исследования WOSCOPS было 
показано преимущество такого подхода в первич-
ной профилактике: снижение риска ИБС на 28%, 
сердечно-сосудистой смертности на 25% и общей 
смертности на 18% в результате лечения праваста-
тином 40 мг/сут в течение 20 лет [65].

Повышенный уровень ЛП(а) ассоциирован с уве-
личением риска развития ССЗ атеросклеротическо-
го генеза. Показано, что уровень ЛП(а) >180 мг/дл 
по риску развития ССЗ атеросклеротического ге-
неза является эквивалентом семейной ГХС [67], 
в связи с чем вне зависимости от риска, определен-
ного по шкале SCORE, у пациента с повышенным 
уровнем ЛП(а), согласно новым рекомендациям, 
как минимум высокий ССР.

Категория умеренного риска:
• 10-летний риск по шкале SCORE ≥1% и <5%;
• молодые пациенты (СД 1-го типа моложе 

35 лет, СД 2-го типа моложе 50 лет) с дли-
тельностью СД <10 лет без поражения орга-
нов-мишеней и факторов риска.

Большинство людей среднего возраста в попу-
ляции относятся к этой группе. Именно у них чаще 

Рис. 1.3. Уровни холестерина и триглицеридов в плазме крови у взрослых лиц в норме и при гиперлипидемиях [24]
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