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Применение ингибиторов PCSK9 на госпитальном этапе лечения пациентов с острым коронарным 
синдромом и тяжелыми нарушениями липидного обмена
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PCSK9 inhibitors for in-hospital treatment of patients with acute coronary syndrome and severe lipid 
metabolism disorders
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Цель. Оценить эффективность и  безопасность применения ингибитора 
PCSK9 алирокумаба в  составе комбинированной липидснижающей терапии 
у пациентов c острым коронарным синдромом (ОКС) в раннем госпитальном 
периоде лечения.
Материал и методы. В проспективное открытое одноцентровое исследова-
ние с  активным лечением включено 13 пациентов, госпитализированных 
с диагнозом ОКС. Главным критерием включения явилось недостижение целе-
вых значений холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС-ЛНП) 
<1,4 ммоль/л на фоне предшествующей до развития ОКС высокоинтенсивной 
терапии статинами. В течение первых 30 дней после развития ОКС всем боль-
ным проводилась терапия аторвастатином 40-80 мг/сут. или розувастатином 
20-40 мг/сут. в комбинации с подкожными инъекциями алирокумаба (Пралу-
энта) в дозе 150 мг/мл, с контролем липидограммы, биохимического анализа 
крови. Первая инъекция ингибитора PCSK9 выполнялась на 3-5 сут. госпиталь-
ного этапа лечения, вторая — через 2 нед. на этапе реабилитации.
Результаты. При поступлении в  стационар медиана ХС-ЛНП составила 4,3 
[3,5;5,3] ммоль/л. Через сутки после введения препарата отмечалось сниже-
ние ХС-ЛНП на 41,9% (медиана 2,5 [1,8;3,2] ммоль/л; р=0,001) без негатив-
ного влияния на липопротеины высокой плотности (медиана 1,2 [0,8;1,4] 
ммоль/л; р=0,270). Показатель ХС-ЛНП накануне следующей инъекции сни-
зился еще на 8% (медиана 2,3 [1,1;4,1] ммоль/л), а через сутки после второй 
инъекции снижение ХС-ЛНП от исходного составило 69,8% (медиана 1,3 
[0,7;1,5] ммоль/л; р=0,010). Усиление липидснижающей терапии ингибитором 
PCSK9 в течение 30 дней после развития ОКС не привела к ухудшению клини-
ческих и биохимических показателей.
Заключение. Применение алирокумаба 150 мг подкожно 2 раза/нед. в тече-
ние 30 дней после развития ОКС у пациентов, не достигших целевых значений 
ХС-ЛНП на фоне ранее назначенной терапии статинами, проявляется сниже-
нием ХС-ЛНП на 69% от исходных значений и является безопасной.

Ключевые слова: дислипидемия, острый коронарный синдром, ингибиторы 
PCSK9, алирокумаб.
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Aim. To assess the efficacy and safety of PCSK9 inhibitor alirocumab as part 
of a combination lipid-lowering therapy in patients with acute coronary syndrome 
(ACS).
Material and methods. This prospective, open-label, single-center active-
treatment study included 13 patients hospitalized due to ACS. The main inclusion 
criterion was nonachievement of target low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) 

values (<1,4 mmol/L) with high-intensity statin therapy prior to ACS. During the first 
30 days after ACS, all patients received therapy with atorvastatin 40-80 mg/day 
or rosuvastatin 20-40 mg/day in combination with alirocumab 150 mg/ml (Praluent) 
administered by subcutaneous injection. Lipid and biochemical profiles were 
monitored. The first injection of the PCSK9 inhibitor was performed on days 3-5 
of hospitalization, the second — after 2 weeks.
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Ключевым аспектом ведения пациентов с острым 
коронарным синдромом (ОКС) является эффектив‑
ная профилактика повторных сердечно-сосудистых 
событий [1]. Известно, что первый год после перене‑
сенного инфаркта миокарда (ИМ) характеризуется 
максимальной частотой развития повторных ИМ [2]. 
Высокоинтенсивная липидснижающая терапия, заклю- 
чающаяся в  назначении максимально переносимых 
доз статинов с первых суток развития острого коро‑
нарного события, является доказанной опцией улуч‑
шения прогноза после ОКС (доказательность I A) [3]. 
Контроль эффективности такой терапии, согласно 
рекомендациям, необходимо провести через 4-6 нед. 
(доказательность IIa C). При недостижении целевых 
значения холестерина липопротеинов низкой плот‑
ности (ХС-ЛНП) <1,4 ммоль/л необходимо дополни‑
тельно назначить эзетимиб 10  мг/сут. (доказатель‑
ность I B) и вновь через 4-6 нед. оценить достижение 
целевых значений. При дальнейшем сохранении вы
соких значений ХС-ЛНП необходимо рассмотреть 
дальнейшую интенсификацию липидснижающей те
рапии за счет ингибиторов пропротеин конвертазы 
субтилизина/кексина типа 9 (PCSK9) (доказатель‑
ность I B). У  пациентов с  ОКС и  исходными тяже‑
лыми нарушениями липидного обмена (ХС-ЛНП 
>4,9  ммоль/л) прием высокоинтенсивной терапии 
статинами даже в комбинации с другими липидсни‑
жающими препаратами (эзетимиб) может не сопро‑
вождаться достижением целевых показателей липи‑
дограммы, что значительно повышает риск развития 
повторных кардиоваскулярных событий [3, 4]. У  та
ких пациентов целесообразно в  более ранние сроки 
обсуждать назначение двойной и тройной комбини‑
рованной терапии [3, 5]. Действующие европейские 
и  российские рекомендации по ведению пациентов 
с дислипидемиями [3, 4] позволяют применять инги‑

биторы PCSK9 у пациентов с ОКС уже на стационар‑
ном этапе лечения, если сердечно-сосудистое собы‑
тие у  такого пациента развилось на фоне приема 
холестеринснижающей терапии и  недостижения 
целевых уровней ХС-ЛНП. Такой подход к  терапии 
позволяет суммарно снижать исходный уровень ХС-
ЛНП (как маркера и  значимого фактора сердечно-
сосудистого риска (ССР) при дислипидемиях) на 85% 
[6]. Тем не менее, внедрение такого подхода в реаль‑
ную клиническую практику в медицинских организа‑
циях Российской Федерации и  других стран имеет 
определенные ограничения, в  основном вследствие 
нерешенной проблемы финансирования дорогостоя‑
щей терапии, а  также из-за опасений практических 
врачей в  безопасности высокоинтенсивной липид
снижающей терапии [7-9]. 

Цель исследования: оценить эффективность и бе
зопасность применения ингибиторов PCSK9 в  со
ставе комбинированной липидснижающей терапии 
у  пациентов c ОКС в  раннем госпитальном периоде 
лечения.

Материал и методы
Настоящее исследование выполнено в  соответ

ствии с  Хельсинской декларацией Всемирной ассо‑
циации “Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с  участием человека”. 
Протокол поискового научного исследования (ПНИ) 
разработан научными сотрудниками отдела клиниче‑
ской кардиологии НИИ КПССЗ и  одобрен Локаль‑
ным этическим комитетом учреждения. 

Критериями включения пациентов были: 1) нали‑
чие подписанного информированного доброволь‑
ного согласия для участия в исследовании, 2) возраст 
пациента старше 18 лет, 3) подтвержденный диагноз 
ОКС (ИМ или нестабильная стенокардия), 4) доку‑

Results. On admission, the median LDL-C was 4,3 [3,5;5,3] mmol/L. A day after 
administration, there was a decrease in LDL-C by 41,9% (median 2,5 [1,8;3,2] 
mmol/L; p=0,001) without a negative effect on high-density lipoproteins (HDL-C) 
(median 1,2 [0,8;1,4] mmol/L; p=0,270). Before the next injection, LDL-C decreased 
by another 8% (median 2,3 [1,1;4,1] mmol/L). A day after the second injection, a 
decrease in LDL-C from the baseline values was 69,8% (median 1,3 [0,7;1,5] 
mmol/L; p=0,010). Strengthening lipid-lowering therapy with a PCSK9 inhibitor 
within 30 days after ACS did not lead to clinical and biochemical deterioration.
Conclusion. The use of subcutaneous 150-mg injections of alirocumab 2 times 
a week 30 days after ACS in patients who did not reach target LDL-C values with 
statin therapy, leads to a 69% decrease in LDL-C from baseline values and is safe.

Key words: dyslipidemia, acute coronary syndrome, PCSK9 inhibitors, alirocumab.

Relationships and Activities. The material was taken from the database of the 
observational register study on the management of inpatients with severe lipid 
metabolism disorders within the exploratory research 2020_419_23  “Complex tre
atment of patients with familial lipid disorders using LDL apheresis and drug 
therapy”, funded by Program by the Ministry of Science and Higher Education of the 
Russian Federation.
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ментированные тяжелые нарушения липидного 
обмена (ХС-ЛНП ≥3,5 ммоль/л) на фоне длительной 
(более года) высокоинтенсивной статинотерапии 
(аторвастатин 40-80 мг/сут., розувастатин 20-40 мг/сут. 
или комбинации статина и эзетимиба 10 мг/сут. (при‑
нимали 6 пациентов), ранее не лечившиеся ингиби‑
торами PCSK9), 5) отсутствие индивидуальной непе‑
реносимости и/или противопоказаний к  примене‑
нию ингибиторов PCSK9.

В исследование не включались пациенты: 1) не 
подписавшие информированное добровольное со
гласие для участия в ПНИ, 2) дети и подростки до 18 
лет, 3) пациенты с хроническими формами ишемиче‑
ской болезни сердца (ИБС), 4) пациенты с “низкой” 
ожидаемой продолжительностью жизни (до 1 года) 
ввиду наличия тяжелой сопутствующей соматической 
патологии без возможности компенсации, 5) паци‑
енты без тяжелых нарушений липидного обмена, 
а также пациенты с целевыми показателями липидо‑
граммы на фоне высокоинтенсивной статинотера‑
пии, 6) при индивидуальной непереносимости и/или 
противопоказаниях к применению препаратов инги‑
биторов PCSK9.

Исследование было проспективное, с  активным 
лечением, одноцентровое, разослепленное, без 
группы плацебо. Всего в рамках исследования вклю‑
чены 13 пациентов. Дизайн исследования подразуме‑
вал двукратное выполнение подкожных инъекций 
препарата алирокумаб (Пралуэнт) в  дозе 150  мг/мл 
(первая инъекция выполнялась на 3-5 сут. госпитали‑
зации в стационаре с ОКС, вторая — через 2 нед. на 
этапе реабилитации в  амбулаторных условиях или 
в  отделении реабилитации). На каждом визите вра‑
чом-исследователем акцентировалось внимание па
циента на основных аспектах немедикаментозной 
коррекции дислипидемий и  необходимости привер‑
женности лечению. 

На первом визите (3-5 сут. пребывания в  стацио‑
наре) до введения препарата оценивались клинико-
анамнестические характеристики пациентов, забира‑
лись образцы крови для выполнения биохимического 
анализа, а также развернутой липидограммы (общего 
холестерина, ХС-ЛНП, липопротеинов высокой плот‑
ности (ХС-ЛВП), липопротеинов очень низкой плот‑
ности (ХС-ЛОНП), триглицеридов (ТГ), индекса ате‑
рогенности, аполипопротеины А1 (АпоА1) и  АпоВ)), 
после чего препарат вводился пациентам. 

На втором визите спустя сутки от постановки пер‑
вой инъекции ингибиторов PCSK9 анализировалась 
динамика показателей липидограммы для оценки 
острых эффектов введения и  биохимического ана‑
лиза крови пациента для контроля показателей без‑
опасности терапии. Третий визит (спустя 2 нед. от 
первой инъекции) включал повторную оценку дан‑
ных липидограммы, биохимического анализа крови 
и  введение лекарственного препарата. Четвертый 

визит полностью дублировал процедуру второго 
визита. 

Все данные, полученные в  настоящем исследова‑
нии, заносились в  сводную электронную базу про‑
граммы Statistica 10.0 компании StatSoft Inc. USA, где 
выполнялась их статистическая обработка, с помощью 
которой анализировались эффект от проведенного 
ПНИ. Количественные показатели представлены 
в виде медианы (Me) с учетом межквартильного интер‑
вала (25-75%), качественные  — в  абсолютных числах 
(n) и процентах (%). Нормальность распределения про- 
верялась с  помощью критерия Колмогорова-Смир‑
нова. Различия количественных показателей групп 
оценивались по критерию Вилкоксона. При оценке 
качественных различий строились таблицы сопряжен‑
ности с последующим применением критерия χ2 Пир‑
сона. Критическим уровнем статистической значимо‑
сти принималось значение р<0,05.

Результаты
Пациенты, включенные в исследование, характе‑

ризовались очень высоким ССР и большой частотой 
факторов риска (табл. 1).

Таблица 1
Клинико-анамнеcтические 

 характеристики пациентов с ОКС (n=13)

Характеристики n (%)
Мужской пол, n (%) 6 (46,2)
Возраст, лет 59,7±9,6
ИМ при поступлении, n (%) 12 (92,3)
Нестабильная стенокардия при поступлении, n (%) 1 (7,7)
ЧКВ при ОКС, n (%) 8 (61,5)
Назначение КШ в качестве метода полной реваскуляризации 
миокарда после выписки из стационара, n (%) 

3 (23,1)

АГ, n (%) 9 (69,2)
Постинфарктный кардиосклероз, n (%) 10 (76,9)
Стенокардия в анамнезе, n (%) 7 (53,8)
Индекс массы тела, кг/м2 28,45±3,7
СД 2 тип в анамнезе, n (%) 6 (46,2)
ОНМК в анамнезе, n (%) 1 (7,7)
Атеросклероз БЦА, n (%) 5 (38,5)
Атеросклероз АНК, n (%) 1 (7,7)
Хронический бронхит, n (%) 3 (23,1)
Хронический панкреатит, n (%) 3 (23,1)
Хронический гастродуоденит, n (%) 4 (30,8)
Язвенная болезнь желудка и 12-перстной кишки, n (%) 1 (7,7)
Хронический холецистит, n (%) 5 (38,5)
Мочекаменная болезнь, n (%) 0 (0)
Хронический пиелонефрит, n (%) 4 (30,8)
Средний балл по Голландским критериям DLCNC, Me (25-75%) 8 [6;9]

Сокращения: АГ — артериальная гипертония, АНК — артерии нижних конеч-
ностей, БЦА  — брахиоцефальные артерии, ИМ  — инфаркт миокарда, КШ  — 
коронарное шунтирование, ОКС  — острый коронарный синдром, ОНМК  — 
острое нарушение мозгового кровообращения, СД — сахарный диабет, ЧКВ — 
чрескожное коронарное вмешательство. 
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Большинство пациентов с  ОКС подверглись эн
доваскулярной реваскуляризации при поступлении, 
ряду больных назначалось плановое коронарное 
шунтирование. Исходные значения липидограммы 
и  биохимических показателей крови, а  также дина‑
мика на следующие сутки после инъекции алироку‑
маба, а также спустя 2 нед. (вторая инъекция прово‑
дилась на этапе реабилитационного лечения) пред‑
ставлены в таблицах 2 и 3.

Изменения показателей липидограммы у пациен‑
тов на фоне инъекций алирокумаба характеризова‑
лись снижением проатерогенных фракций, включая 
тенденцию к  снижению АпоВ, без снижения ХС-
ЛВП уже на следующие сутки после введения инъек‑
ции. Аналогичная динамика показателей была отме‑
чена и через 2 нед. Так, уровень ХС-ЛНП снизился на 
41,9% уже на следующий день после проведенной 
терапии. Перед второй инъекцией — еще на 8%. При 
этом инъекции алирокумаба не оказали негативного 
влияния на показатели безопасности (метаболиче‑
ские, почечные и печеночные маркеры).

Таким образом, снижение уровня ХС-ЛНП в тече‑
ние 1 мес. составило 69,8% от исходного, что позво‑
лило у всех пациентов достичь целевого уровня ХС-
ЛНП (<1,4  ммоль/л) в  соответствии с  актуальными 
рекомендациями. Результаты исследования подтвер‑
ждают высокую эффективность и  безопасность гос- 
питального введения алирокумаба у пациентов с ОКС 
и недостижением целевых значения ХС-ЛНП на фоне 
ранее назначенной липидснижающей терапии. Все 
участники исследования были направлены на кон‑
сультацию в  липидный центр Кузбасского клини
ческого кардиологического диспансера им. акад. 
Л. С. Барбараш, далее им определены показания для 
продления приема алирокумаба и  оформлены доку‑
менты для адресной помощи.

Обсуждение
Назначение высокоинтенсивной терапии стати‑

нами при ОКС в максимально ранние сроки (1-4 день 
от начала заболевания) является доказанным обосно‑
ванным подходом для улучшения прогноза этих боль‑

Таблица 2
Динамические изменения показателей липидограммы (n=13)

Показатели Госпитальный период р Период после выписки из стационара р
До первой 
инъекции

После первой 
инъекции

До второй 
инъекции

После второй 
инъекции

ОХС, ммоль/л 6,3 [5,6;7,7] 4,3 [3,2;4,8] 0,001 3,9 [3,2;6,1] 3,8 [2,9;4,1] 0,010
ХС-ЛНП, ммоль/л 4,3 [3,5;5,3] 2,5 [1,8;3,2] 0,001 1,9 [0,9;3,1] 1,3 [0,7;1,5] 0,010
ХС-ЛВП, ммоль/л 1,3 [0,9;1,5] 1,2 [0,8;1,4] 0,270 1,2 [0,9;1,5] 1,1 [1,0;1,3] 0,240
ХС-ЛОНП, ммоль/л 0,8 [0,6;1,1] 0,6 [0,6;0,7] 0,030 0,6 [0,5;0,8] 0,6 [0,4;0,8] 0,590
ТГ, ммоль/л 1,6 [1,3;2,4] 1,3 [1,2;1,6] 0,020 1,4 [1;1,6] 1,3 [1,2;1,5] 0,510
ИА 4,1 [2,9;5,4] 2,5 [2,1;4,0] 0,010 1,8 [1,3;3,6] 1,6 [1,4;2,4] 0,020
АпоА1, ммоль/л 1,1 [0,9;1,6] 1,2 [0,7;1,6] 0,900 1,2 [0,8;1,4] 1,1 [0,9;1,2] 0,400
АпоВ, ммоль/л 1,5 [1,1;1,9] 1,1 [0,8;1,8] 0,150 1,4 [0,8;1,6] 1,1 [0,8;1,3] 0,090

Сокращения: АпоА1 — аполипопротеин А1, АпоВ — аполипопротеин В, ИА — индекс атерогенности, ОХС — общий холестерин, ТГ — триглицериды, ХС-ЛВП — 
липопротеины высокой плотности, ХС-ЛНП — липопротеины низкой плотности, ХС-ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности. 

Таблица 3
Динамические изменения показателей безопасности (n=13)

Показатели Госпитальный период р Период после выписки из стационара р
До первой 
инъекции

После первой 
инъекции

До второй 
инъекции

После второй 
инъекции

Мочевина, ммоль/л 5,6 [4,5;6,1] 5,5 [4,5;6,5] 0,650 5,9 [4,9;7,6] 5,4 [4,3;6,9] 0,610
Креатинин, мкмоль/л 85 [77;99] 81 [76;100] 0,830 79 [69;96] 77,5 [74;91] 0,720
Общий билирубин, ммоль/л 7,7 [7,2;12,0] 8,9 [6,3;11,4] 0,360 10,1 [6,6;14,8] 9,5 [7,2;11,2] 0,800
Прямой билирубин, ммоль/л 5,2 [2,8;6,5] 4,3 [3,4;5,3] 0,710 5,8 [4,8;9,2] 5,3 [4,1;6,3] 0,510
Глюкоза, ммоль/л 6,2 [5,2;9,5] 6,2 [5,5;6,9] 0,570 5,2 [5,0;6,2] 5,9 [5,0;6,3] 0,130
Калий, ммоль/л 5,1 [4,9;5,4] 4,8 [4,4;5,1] 0,110 4,6 [4,3;5,0] 4,8 [4,6;5,6] 0,590
Натрий, ммоль/л 142 [139;142] 142 [140;143] 0,390 140 [138;142] 141,5 [140;146] 0,10
Общий белок, г/л 70 [66;71] 69 [61;73,5] 0,440 71 [66;78] 71 [64;72] 0,070
АЛТ, Ед/л 30 [19;56] 27 [20;39] 0,220 23 [18;66] 23,5 [24;26] 0,090
АСТ, Ед/л 31,1 [23;57] 26,3 [18;36] 0,010 24 [21;49] 28 [21;44] 0,640

Сокращения: АЛТ — аланинаминотрансфераза, АСТ — аспаратаминотрансфераза. 
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ных. В  рекомендациях оговорено, что гиполипидеми‑
ческую терапию пациентам с ОКС следует назначать 
как можно раньше в  стационаре для увеличения 
приверженности пациента к лечению после выписки 
из больницы [3]. Вместе с тем, у ряда пациентов ОКС 
развивается на фоне приема терапии статинами, 
а также эзетимиба, что говорит о наличии у них тяже‑
лых нарушений липидного обмена (чаще всего семей‑
ной гиперхолестеринемии) и  требует ранней интен‑
сификации липидснижающей терапии уже в стацио‑
наре. По данным исследования PCSK9 Inhibitors After 
Acute Coronary Syndrome (n=4778) от 17,8 до 47,1% 
пациентов, перенесших ОКС, длительно принимав‑
ших в  анамнезе статины в  высокоинтенсивном 
режиме в максимально переносимых дозировках, не 
достигают целевых значений липидограммы (в част‑
ности ХС-ЛНП <1,4 ммоль/л) [5]. По данным Феде‑
рального регистра ОКС в России только 20% пациен‑
тов, поступивших в  стационар, принимали ранее 
статины, количество больных со значениями ХС-
ЛНП >4,9  ммоль/л составило 10%, при этом только 
9% из обследуемых достигали целевых значений 
липидограммы на фоне назначенной до поступления 
в  стационар статинотерапии [10, 11]. Действующие 
клинические рекомендации декларируют необходи‑
мость раннего усиления липидснижающей терапии 
при ОКС у  пациентов с  ранее назначенной липид
снижающей терапией за счет повышения дозы статина 
до максимально переносимой, либо присоединения 
ингибиторов PCSK9. Возможность присоединения 
эзетимиба к статинам в раннем периоде лечения ОКС 
ограничена отсутствием показания “ОКС” в инструк‑
ции этого медикаментозного препарата. Тройная 
терапия у  пациента с  ОКС (статин+эзетимиб+ин
гибитор PCSK9), если он ранее не получал подобран‑
ные дозы статина и эзетимиба, возможна лишь на 30 
сут. течения острого коронарного события, когда 
диагноз острой формы атеросклероза изменяется на 
хроническую (стабильная ИБС). У  ингибиторов 
PCSK9 таких ограничений как у эзетимиба в отноше‑
нии назначения при ОКС нет. Эти препараты в реаль‑
ной клинической практике широко используются 
у  больных с  наследственными формами тяжелых 
дислипидемий и  хроническими формами сердечно-
сосудистых заболеваний, реже при ОКС [6, 11-13]. 

Известно, что ингибиторы PCSK9 связываются 
с рецепторным аппаратом ХС-ЛНП, снижая посред‑
ством взаимодействия с  эндосомальными и  лизосо‑
мальными белками, сывороточный пул атерогенных 
липидов (преимущественно ХС-ЛНП, а  также ХС-
ЛОНП и  промежуточной плотности, ТГ, проатеро‑
генного АпоВ) [10, 11, 14]. Имеются данные о  воз‑
можности повышения концентрации антиатероген‑
ных маркеров  — АпоА1, за счет комплексного 
липидмодифицирующего эффекта ингибиторов 
PCSK9 [7, 12, 13]. Применение ингибиторов PCSK9 

в  госпитальном периоде лечения ОКС имеет допол‑
нительное патофизиологическое обоснование, по
скольку у  таких пациентов с  первых суток развития 
атеротромботического события повышается уровень 
активно изучаемого в настоящее время проатероген‑
ного фактора ССР — PCSK9, который ассоциирован 
с риском повторных кардиоваскулярных событий [3, 
4, 15-20]. Так, в исследовании Okada K, et al. проде‑
монстрировано повышение у  пациентов с  ОКС 
уровня PCSK9 в  течение 12 нед. от начала коронар‑
ного события, независимо от приема статинов и  их 
дозы. Нормализация уровня PCSK9 в  плазме крови 
происходит только к 52-й нед. лечения ОКС [21, 22]. 
Из-за отсутствия рутинного определения уровня 
PCSK9 у  пациентов с  ОКС в  настоящее время, по 
мнению Serban MC, et al., сохраняется недооценка 
прогностической тяжести пациентов с ОКС при стра‑
тификации их риска и недостаточное использование 
возможностей ингибиторов PCSK9 [23]. 

У пациентов с ОКС, у которых острое коронарное 
событие развивается на фоне приема липидснижаю‑
щей терапии при недостижении целевых значений 
липидограммы, подход с  ранней интенсификацией 
липидснижающей терапии за счет применения инги‑
биторов PCSK9 в период стационарного лечения ОКС 
является абсолютно обоснованным, что подтвержда‑
ется позицией действующих рекомендаций [3].

Наше исследование подтвердило, что у пациентов, 
госпитализированных с  ОКС, введение алирокумаба 
в дозе 150 мг подкожно 1 раз в 2 нед., начиная с 3-5 дня 
госпитального этапа, наряду с  высокоинтенсивной 
терапией статинами привело к  снижению проатеро‑
генных фракций холестерина (ХС-ЛНП) на 69,8%, 
несмотря на имевшее место длительное анамнестиче‑
ское употребление высоких доз статинов и их комби‑
нации с  эзетемибом и  недостижение целевых норм 
липидов. Согласно Parish S, et al., уровень АпоВ досто‑
верно ассоциируется с риском ИМ при увеличении на 
каждую единицу в 3,8 раз в сравнении с риском в 3,3 
раза при увеличении на единицу ХС-ЛНП [24]. Однако 
в  настоящей работе на фоне комбинированной 
липидснижающей терапии не было получено значи‑
тельных изменений уровня АпоА и АпоВ. Это можно 
объяснить, как количеством включенных в исследова‑
ние пациентов, так и сроками наблюдения.

Ранее в  международном многоцентровом рандо‑
мизированном клиническом исследовании ингиби‑
торов PCSK9 алирокумаба у  пациентов после ОКС 
ODYSSEY OUTCOMES [12, 21], включавшем 18924 
пациента, определена высокая эффективность такого 
подхода у пациентов с ОКС, что сопровождалось сни‑
жением ХС-ЛНП на 62,7% от исходного уровня через 
4 мес. после начала лечения. В  этом исследовании 
сроки включения больных от момента ОКС состав‑
ляли от 1 до 12 мес. (медиана 2,6), на фоне примене‑
ния алирокумаба снижалась частота первичной 
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конечной точки (смерть от ИБС, нефатальный ИМ, 
ишемический инсульт или нестабильная стенокар‑
дия, требующая госпитализации) на 15%, а  смерт‑
ность от всех причин достоверно уменьшалась по 
сравнению с  группой больных на плацебо (ожидае‑
мый риск 0,85 при 95% доверительном интервале от 
0,73 до 0,98; р=0,026; абсолютное снижение риска — 
0,6%) за все время наблюдения. Следует отметить, 
что в этом исследовании было 1109 больных из Рос‑
сийской Федерации. 

В нашем исследовании реализован максимально 
ранний подход к интенсификации липидснижающей 
терапии у пациентов с ОКС, поскольку развитие ате‑
ротромботического события на фоне применения 
статинов в виде монотерапии может говорить о неэф‑
фективности такого профилактического подхода. 

Следует отметить, что представленное исследова‑
ние является отражением общего организационного 
подхода к  маршрутизации пациентов с  ОКС и  тяже‑
лыми нарушениями липидного обмена в нашем реги‑
оне. В  Кемеровской области реализован принцип 
преемственности ведения пациентов с  ОКС и  тяже‑
лыми нарушениями липидного обмена. Исходно они 
выявляются в  стационаре, им назначается макси‑
мально агрессивная липидснижающая терапия, в  т. ч. 
за счет инициации терапии ингибиторами PCSK9, 
далее информация о  пациенте, а  также сам пациент, 
направляется на консультацию в региональный липид‑
ный центр при кардиологической поликлинике Куз‑
басского клинического кардиологического диспансера 
им. акад. Л. С. Барбараш. В  липидном центре прово‑
дится длительное диспансерное наблюдение за такими 
пациентами, им оформляются документы на получе‑
ние адресной помощи для финансирования длитель‑
ной терапии ингибиторами PCSK9. На наш взгляд, 
такая модель оказания медицинской помощи пациен‑
там с  дислипидемиями может быть реализована 
и в других регионах Российской Федерации.

Безопасность представленной агрессивной страте‑
гии лечения пациентов с тяжелыми дислипидемиями 
доказана собственными данными и результатами меж‑
дународных клинических исследований с  ингибито‑
рами PCSK9. Так, в  исследовании ODYSSEY LONG 
TERM, терапия алирокумабом в  течение 78 нед. не 
сопровождалось увеличением частоты нежелательных 

явлений и  ухудшением показателей безопасности. 
При этом уровни ХС-ЛНП достигали значений 
0,65  ммоль/л [25]. Наиболее выраженные преимуще‑
ства по снижению риска ишемических событий полу‑
чали пациенты, имеющие исходный уровень ХС-ЛНП 
>2,6 ммоль/л, что было подтверждено и рядом других 
крупных исследований с  ингибиторами PCSK9 [26, 
27]. Эта характеристика соответствует популяции 
больных, которая получала лечение в нашем исследо‑
вании. При этом у  всех больных в  нашем исследова‑
нии отсутствовали нежелательные явления и реакции, 
что подтверждает высокую безопасность такой страте‑
гии ведения пациентов.

Таким образом, для снижения высокого резидуаль‑
ного риска госпитальных и  отдаленных сердечно-со
судистых осложнений у пациентов с тяжелыми нару‑
шениями липидного обмена и ОКС, который развился 
на фоне ранее назначенной терапии статинами, сле‑
дует инициировать комбинированную липидснижаю‑
щую терапию с  применением ингибиторов PCSK9 
в раннем периоде госпитального лечения.

Заключение
Применение алирокумаба 150  мг подкожно 2 

раза/нед. в  течение 30 дней после развития ОКС 
у  пациентов, не достигших целевых значений ХС-
ЛНП на фоне ранее назначенной терапии статинами, 
проявляется снижением ХС-ЛНП на 69% от исход‑
ных значений и  является безопасной. Изученная 
комбинация липидснижающих препаратов может 
быть рекомендована для внедрения в реальную кли‑
ническую практику стационаров, оказывающих 
медицинскую помощь пациентам с ОКС.

Отношения и  деятельность. Материал для статьи 
взят из базы данных наблюдательного регистрового 
исследования стационарного этапа ведения пациен‑
тов с  тяжелыми нарушениями липидного обмена 
в рамках выполнения поискового научного исследо‑
вания НИИ КПССЗ 2020_419_23 “Комплексное 
лечение пациентов с  наследственными формами 
нарушений липидного обмена с применением ЛНП-
афереза и  медикаментозной терапии”, финансируе‑
мого по Программе Министерством науки и высшего 
образования Российской Федерации.
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