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Гиперхолестеринемия занимает важное место 
среди факторов сердечно-сосудистой смертно-

сти [1]. Известно, что уровень липидов в 40–60% 
случаев обусловлен генетическими причинами [2]. 
Семейная гиперхолестеринемия – одно из самых 

распространенных наследственных заболеваний: его 
распространенность составляет 1:200–1:500 в общей 
популяции [3]. Предположительное число лиц 
с гетерозиготной формой болезни в России должно 
составлять около 1 млн [4]. Несмотря на высо-
кую актуальность раннего выявления заболевания, 
в нашей стране оно диагностируется менее чем у 1% 
от ожидаемого числа больных. Оптимальными счи-
таются диагностика и начало терапии заболевания 
в детском возрасте до появления осложнений, таких 
как аортальный стеноз, атеросклеротические изме-
нения стенок артерий. Для лечения в качестве препа-
ратов первой линии рекомендованы статины, однако 
опыт их применений у детей немногочислен и тре-
бует специального анализа.

Статины представляют собой ингибиторы редук-
тазы 3-гидрокси-3-метилового кофермента А, огра-
ничивающие скорость синтеза эндогенного холе-
стерина. Это приводит к снижению содержания 
внутриклеточного холестерина и уровня циркули-
рующих липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) 
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Семейная гиперхолестеринемия – самое распространенное генетическое заболевание в мире. Характеризуется повышением 
в организме уровня общего холестерина и липопротеинов низкой плотности с детства. Оптимальными признаны диагностика 
и начало терапии заболевания в детском возрасте до появления осложнений, таких как аортальный стеноз, атеросклероти-
ческие изменения стенок артерий. Для лечения в качестве препаратов первой линии рекомендованы статины. Однако ввиду 
немногочисленного опыта мнения среди клиницистов относительно возраста начала липидснижающей терапии различа-
ются. В настоящем обзоре предпринята попытка критически изучить имеющиеся данные мировой литературы, касающиеся 
применения статинов у детей с семейной гиперхолестеринемией, их эффективности и безопасности.
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Familial hypercholesterolemia is the most common genetic disease in the world. It is characterized by an increase in the level of total 
cholesterol and low-density lipoproteins since childhood. It is desired to diagnose and start treatment in childhood prior to develop-
ment of complications, such as aortic stenosis, atherosclerotic changes in the artery walls. Statins are recommended as the first-line 
medications. However, due to limited experience, the clinicians have different opinions regarding the age of initiation of hypolipidemic 
therapy. The article is aimed to critically examine the data on the use of statins in children with familial hypercholesterolemia, their 
effectiveness and safety available in the world literature.
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в крови. Помимо гиполипидемического действия, 
статины оказывают влияние на атеросклеротиче-
скую бляшку (уменьшают ее размер, стабилизи-
руют поверхность, тем самым снижая риск разрыва 
и изъязвления), а также на факторы воспаления 
и функцию эндотелия (плейотропные эффекты) [5]. 
Основная цель назначения статинов при семейной 
гиперхолестеринемии – снижение риска и темпов 
развития атеросклероза и ишемической болезни 
сердца, чтобы максимально отсрочить наступление 
сердечно-сосудистых катастроф. Следует отметить, 
что применение статинов среди взрослого насе-
ления, как правило, не вызывает сомнений, тогда 
как фармакотерапия гиперхолестеринемии в педиат- 
рии вызывает вопросы у врачей и родителей отно-
сительно ее эффективности, долгосрочной перспек-
тивы и возможных осложнений.

Об эффективности статинов при семейной 
гиперхолестеринемии в первую очередь можно 
судить по степени снижения уровня ЛПНП в сыво-
ротке крови. Европейским и Международным 
обществами атеросклероза было заявлено, что 
исходя из имеющихся данных гипотеза атероге-
неза, связанная с высоким уровнем ЛПНП, более 
не является гипотезой и может считаться доказан-
ным фактом [6]. Рандомизированные исследования 
показывают, что влияние ЛПНП на развитие атеро-
склеротических заболеваний сосудов определяется 
не только абсолютным уровнем холестерина ЛПНП, 
но и его кумулятивным воздействием на артериаль-
ную стенку [6–8]. Известно, что накопительный 
эффект ЛПНП увеличивается с возрастом и состав-
ляет у здорового человека к 55 годам 160 ммоль. 
В отсутствие лечения пациенты с семейной гипер-
холестеринемией достигают этого значения уже с 35 
лет. Было показано, что начало терапии статинами 
с 18 лет позволяет отсрочить данную кумулятивную 
нагрузку к 48 годам жизни. При приеме статинов 
с 10 лет накопление ЛПНП 160 ммоль достигается 
лишь к 53 годам, что приближается к показателям 
здоровых людей [9].

Продемонстрировано клинически значимое сни-
жение уровня холестерина ЛПНП у детей с семей-
ной гиперхолестеринемией, принимающих статины, 
по сравнению с детьми, получавшими плацебо. 
При этом степень снижения варьировала в зависи-
мости от дозы и применяемого препарата. В работе 
S.B. Clauss и соавт. (2005) [10] описан опыт приме-
нения ловастатина у девочек с семейной гиперхо-
лестеринемией в дозе 20/40 мг/сут в течение 24 нед. 
Авторы пришли к выводу, что в группе ловастатина 
наблюдалось достоверное снижение уровня холе-
стерина ЛПНП от исходного на 23–27%, общего 
холестерина – на 17–22% и аполипопротеина В – 
на 20–23%. В другом исследовании применение пра-
вастатина по сравнению с плацебо у детей с семейной 
гиперхолестеринемией младше 14 лет в дозе 20 мг/сут 

и старше 14 лет – в дозе 40 мг/сут при длительно-
сти терапии 104 нед снижение уровня холестерина 
ЛПНП достигало 24,1% [11]. Ряд работ был посвя-
щен опыту применения аторвастатина в детском воз-
расте. Было показано, что назначение аторвастатина 
в дозе 20/40 мг/сут по сравнению с плацебо в тече-
ние 6–48 мес привело к достоверному снижению 
холестерина ЛПНП в среднем на 32–39%, общего 
холестерина на 32%, триглицеридов на 12% и апо-
липопротеина В на 34% [12–14]. При этом следует 
отметить, что в одном из исследований констати-
ровали статистически значимое повышение уровня 
холестерина ЛПВП на 2,8% [12]. В исследовании H.J. 
Avis и соавт. (2010) [15], изучавших эффективность 
применения розувастатина у детей с семейной гипер-
холестеринемией по сравнению с плацебо, выявлено 
снижение уровней холестерина ЛПНП, общего холе-
стерина и аполипопротеина В для всех трех доз (5 мг, 
10 мг и 20 мг) при длительности приема 12 нед. Таким 
образом, в целом результаты исследований по оценке 
результатов применения статинов при семейной 
гиперхолестеринемии демонстрируют эффектив-
ность статинов для снижения уровней холестерина 
ЛПНП и общего холестерина у детей.

Другой важной конечной точкой определения 
эффективности статинов считается толщина ком-
плекса интима-медиа – клинически значимого мар-
кера сердечно-сосудистых заболеваний. Отмеча-
ется, что толщина комплекса интима-медиа у детей 
зависит от возраста, пола и уровня холестерина 
ЛПНП [16]. У детей с семейной гиперхолестерине-
мией выявлено гораздо более быстрое, чем у здоро-
вых братьев и сестер, увеличение этого параметра 
с возрастом [17]. В настоящее время существует ряд 
исследований, демонстрирующих влияние статинов 
на уменьшение толщины комплекса интима-медиа. 
M.J. Braamskamp и соавт. [18] установили, что в слу-
чае начала терапии статинами при семейной гиперхо-
лестеринемии c возраста 12 лет утолщение комплекса 
интима-медиа у детей происходит медленнее, чем 
у сверстников с семейной гиперхолестеринемией, 
не принимающих статины. Авторы пришли к выводу, 
что раннее начало лечения статинами способно 
задерживать атеросклеротические изменения в сосу-
дах у подростков и молодых людей [18]. Терапия ста-
тинами также положительно влияет на такие маркеры 
атеросклероза, как потокзависисмая вазодилатация. 
В исследовании S. De Jongh и соавт. (2002) [19] выяв-
лено, что на фоне 28-недельного лечения симваста-
тином потокозависимая вазодилатация достоверно 
улучшилась в среднем на 4% у детей с гетерозигот-
ной семейной гиперхолестеринемией по сравне-
нию с таковой у здоровых сверстников, получавших 
плацебо.

Необходимость длительных исследований 
по оценке эффективности статинов в детском воз-
расте неоднократно подчеркивалась. В октябре 2019 г. 
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группой ученых опубликованы результаты самого 
длительного на сегодняшний день наблюдения 
за детьми с семейной гиперхолестеринемией, прини-
мающими статины [8]. Под наблюдением в течение 
20 лет находились 214 пациентов с этим заболева-
нием и их 95 здоровых братьев и сестер. Выявлено, 
что больные, принимающие статины, достоверно 
не отличались от их здоровых сиблингов по увеличе-
нию толщины комплекса интима-медиа. При этом 
частота развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и смертность от них в возрасте 39 лет среди пациен-
тов с семейной гиперхолестеринемией была ниже, 
чем среди их родителей, страдающих этим заболе-
ванием, и составила 1% против 26% и 0 против 7% 
соответственно. Данные исследования позволяют 
обосновать необходимость применения статинов 
с целью первичной профилактики осложнений и уве-
личения продолжительности жизни у детей с семей-
ной гиперхолестеринемией. Эффективность лечения 
зависит от дозы препаратов и возраста начала тера-
пии. Авторы этих и ряда других клинических иссле-
дований подчеркивают необходимость начала тера-
пии статинами в возрасте 8–10 лет [9, 20–23]. 

В клинической практике наряду с ростом частоты 
применения статинов все чаще предметом иссле-
дования служат их побочные эффекты. У взрослых 
к побочным эффектам, связанным со статинами, 
относятся повышение уровня печеночных трансами-
наз, креатинкиназы и рабдомиолиз [24]. Основные 
опасения в педиатрической популяции вызывают 
риск развития миалгий, а также возможное влияние 
статинов на функцию печени [13, 19], холестерин-
зависимую выработку стероидных гормонов в поло-
вых железах и надпочечниках [24] и энергетический 
обмен [25], а также рост ребенка [26]. 

В ряде исследований при применении статинов 
у детей с семейной гиперхолестеринемией отмечают 
возникновение мышечных болей: при приеме пита-
вастатина они развивались в течение 3 мес в 9,3% 
случаев [18], а при приеме правастатина и аторваста-
тина – на протяжении 48 мес в 12,2% случаев [12]. 
Такая распространенность побочных эффектов в виде 
поражения мышц выше, чем у взрослых, которые 
испытывают миалгию только в 1,5–5% случаев [27]. 
В связи с этим авторы сделали выводы, что большин-
ство представленных случаев побочного действия 
статинов на скелетную мускулатуру у детей могут 
быть не миалгиями, напрямую связанными с при-
емом статинов, а «болями роста» и субъективными 
ощущениями ребенка. Метаанализ 6 исследований 
по оценке эффективности и безопасности статинов 
у детей с семейной гиперхолестеринемией с общим 
числом участников исследований 798 при длитель-
ности лечения статинами от 12 до 104 нед не выявил 
статистически значимого увеличения числа побоч-
ных эффектов, в том числе миалгий, при назначении 
статинов по сравнению с плацебо [28]. Европейское 

общество атеросклероза рекомендует измерять уро-
вень креатинфосфокиназы (КФК) до лечения и через 
1–3 мес после начала терапии статинами [29] с целью 
контроля возможного возникновения миалгий.

К изучаемым побочным явлениям, в отношении 
которых сохраняется настороженность, относится 
гепатотоксичность. В нескольких исследованиях 
с общим числом участников 943 ребенка с семейной 
гиперхолестеринемией, принимающих статины, изу-
чалось влияние статинов на функцию печени [30, 31]. 
Авторы подчеркивают отсутствие достоверных раз-
личий по частоте нарушений активности печеноч-
ных трансаминаз при лечении статинами и приеме 
плацебо. Это подтверждает хорошую переносимость 
препаратов. Европейское общество атеросклероза 
рекомендует измерять уровни аланин- и аспартатами-
нотрансфераз (АлАТ и АсАТ) до начала терапии ста-
тинами, а затем каждые 3 мес на фоне лечения, если 
в анамнезе имеются заболевания печени или отме-
чалось увеличение уровня печеночных трансаминаз 
более чем в 3 раза от верней границы нормы [32].

К не менее обсуждаемым среди возможных 
побочных действий статинов относятся расстрой-
ства полового созревания. Рандомизированные 
исследования по оценке эффективности и безо-
пасности применения статинов у детей с семейной 
гиперхолестеринемией не обнаружили признаков 
нарушения полового созревания при применении 
правастатина в дозе 20/40 мг/сут длительностью 104 
нед [9] и питавастатина в дозе 1 мг/2 мг/4 мг/сут 
в течение 12 нед [18]. S.B. Clauss (2005) [10] в своей 
статье выразил теоретические опасения относи-
тельно использования у девочек-подростков ста-
тинов с потенциальным воздействием на гормоны 
гипофиза (лютеинизирующий гормон и фоллику-
лостимулирующий гормон), менструальный цикл 
и физическое развитие. Однако в 24-недельном 
исследовании, в ходе которого девочки-подростки 
с семейной гиперхолестеринемией принимали лова-
статин в дозе 20/40 мг/сут, эти побочные эффекты 
не зарегистрированы [33]. Ряд исследователей также 
продемонстрировали безопасность применения пре-
паратов (правастатин, аторвастатин, розувастатин) 
у детей в течение аналогичного 2-летнего периода 
[10, 19, 34]. 

В последние годы активно обсуждается вероят-
ность увеличения риска развития сахарного диабета 
2-го типа при длительном приеме статинов у взрос-
лых в общей популяции. В исследовании J. Besseling 
и соавт. (2015), включающем более 63 тыс. пациентов 
с семейной гиперхолестеринемией, принимающих 
статины, показано, что распространенность сахар-
ного диабета 2-го типа в этой группе была значительно 
ниже, чем у их родственников (1,75% против 2,93%; 
p<0,05) [35]. Проспективное 10-летнее наблюдение 
за 194 детьми с семейной гиперхолестеринемией, 
получавшими статины, выявило один новый случай 
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сахарного диабета 2-го типа без достоверных разли-
чий по заболеваемости у их 83 сиблингов без семейной 
гиперхолестеринемии [36]. N. Joyce и соавт. (2017) [37] 
также показали отсутствие достоверных различий 
по частоте развития сахарного диабета 2-го типа среди 
детей, принимающих статины, в сравнении с детьми, 
не получающими препараты этой группы.

Таким образом, следует отметить, что возникно-
вение побочных эффектов при применении статинов 
у детей полностью исключить невозможно. Однако 
анализ исследований, проведенных в этом направ-
лении, подчеркивает низкую вероятность их появле-
ния. Ключевым при назначении ребенку с семейной 
гиперхолестеринемией статинов является тщатель-
ный мониторинг жалоб, клинического состояния 
и ряда биохимических маркеров в крови (АлАТ, АсАТ, 
КФК). Необходима также возможность мониторинга 
состояния пациента с оперативной коррекцией пре-
парата и получаемой ребенком дозы.

Отдельные разделы, посвященные применению 
статинов в детском возрасте, представлены в наибо-
лее часто цитируемых клинических рекомендациях 
по диагностике и лечению дислипидемий: амери-
канских [38], японских [20] и австралийских [21]. 
В 2019 г. опубликованы результаты исследования, 
проведенного в 8 европейских странах (Норве-
гия, Великобритания, Чехия, Португалия, Греция, 
Австрия, Нидерланды, Бельгия), посвященного 
сравнению тактики и результатов лечения семей-
ной гиперхолестеринемии в общей выборке из 3064 
детей. Показано, что доля детей, принимающих 
статины, увеличивается с возрастом и к 15-летнему 
возрасту уже 79% пациентов в этих странах прини-
мают статины [39]. Цели для детей старше 10 лет 
состоят в достижении уровня ЛПНП <3,5 ммоль/л 
(<135 мг/дл), в младшем возрасте – снижении этого 
показателя на ≥50%. В США и Европе для приме-
нения у детей с семейной гиперхолестеринемией 
одобрены симвастатин, ловастатин, аторвастатин, 
правастатин, флувастатин и розувастатин. В США 
все перечисленные статины разрешены с 10 лет, 
за исключением правастатина, который рекомен-
дован с 8 лет. В Европе розувастатин одобрен с 6 
лет, в Австралии аторвастатин разрешен у детей 
с 6 лет. Терапию статинами рекомендовано начи-
нать с малых доз и увеличивать ее до достижения 

поставленных целей [29] с возможным увеличением 
до максимально допустимой дозы в детском воз-
расте, установленной для каждого из препаратов. 
Эта доза составляет для правастатина 20 мг для детей 
младше 13 лет и 40 мг – до 18 лет; для розуваста-
тина – 10 мг до 9 лет и 20 мг – до 18 лет; для аторва-
статина – 40 мг независимо от возраста [12]. 

Результаты проведенных в последние годы ран-
домизированных исследований, посвященных 
эффективности и безопасности применения ста-
тинов у детей с семейной гиперхолестеринемией, 
легли в основу совместных рекомендаций Европей-
ского общества кардиологов и Европейского обще-
ства атеросклероза [29]. В 2018 г. были опубликованы 
российские рекомендации по диагностике и лече-
нию семейной гиперхолестеринемии [40]. Дан-
ные рекомендации служат основным документом 
в работе детского кардиолога и педиатра при наблю-
дении за детьми с семейной гиперхолестеринемией. 
Согласно этим рекомендациям лечение статинами 
должно рассматриваться у детей с возраста 8–10 лет 
при гетерозиготной форме заболевания. 

Особая настороженность должна быть проявлена 
в отношении детей с гомозиготной формой семейной 
гиперхолестеринемии, при которой гиполипидеми-
ческую терапию необходимо начинать как можно 
раньше, сразу после постановки диагноза. Реко-
мендуется назначать терапию максимально перено-
симыми дозами статинов в комбинации с другими 
липидснижающими препаратами с целью наиболь-
шего снижения уровня холестерина ЛПНП [40].

Таким образом, начало липидснижающей тера-
пии при семейной гиперхолестеринемии с детства 
имеет большое значение для снижения кумулятивного 
эффекта ЛПНП и увеличения продолжительности 
жизни пациента. Отвечая на вопросы, касающиеся 
терапии детей с дислипидемиями, следует учитывать 
веские основания следовать международным реко-
мендациям и применять статины при семейной гипер-
холестеринемии с возраста 8–10 лет с мониторингом 
рекомендованных клинических и биохимических 
маркеров под наблюдением врача. В настоящее время 
существует необходимость продолжения рандомизи-
рованных исследований для доказательства пользы 
низкого уровня холестерина ЛПНП в течение всей 
жизни у пациентов с семейной гиперхолестеринемией.
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