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Клинический случай / Clinical case
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Резюме
Представлено клиническое наблюдение подростка 17 лет с генетически подтвержденной гетерозиготной семейной гипер-
холестеринемией, ранним атеросклеротическим поражением сонных артерий и сопутствующим синдромом Альпорта. 
У пациента с выраженной семейной отягощенностью по преждевременным фатальным инфарктам миокарда исходно 
выявлено значительное повышение холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС ЛНП) до 6,73 ммоль/л. Молекулярно-
генетическое исследование подтвердило наличие варианта в гене LDLR, соответствующего гетерозиготной семейной гипер-
холестеринемии. Дополнительно выявлен вариант в гене COL4A3, ассоциированный с наследственным нефритом/синдро-
мом Альпорта. По данным ультразвукового исследования брахиоцефальных артерий определялись ранние атеросклеро-
тические изменения сонных артерий. Несмотря на лечение розувастатином 10 мг/сут в сочетании с эзетимибом 10 мг/
сут, уровень ХС ЛНП сохранялся выше целевого и составил 3,3 ммоль/л. С учетом генетически подтвержденной семейной 
гиперхолестеринемии (СГХС), раннего сосудистого поражения, повышенного липопротеина(a), тяжелого семейного анамне-
за и сопутствующего синдрома Альпорта было принято решение усилить гиполипидемическую терапию без дальнейшего 
увеличения дозы розувастатина. В схему лечения был добавлен алирокумаб. На фоне регулярного введения алирокумаба 
150 мг каждые 2 нед. в составе комбинированной терапии уровень ХС ЛНП снизился до 0,88–1,18 ммоль/л. Нежелательных 
явлений не зарегистрировано; показатели креатинина, трансаминаз и креатинфосфокиназы оставались в допустимых пре-
делах. Данное наблюдение показывает возможность индивидуального выбора гиполипидемической терапии у подростка 
с семейной гиперхолестеринемией высокого риска и сопутствующей наследственной нефропатией.
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дром Альпорта, наследственная нефропатия
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ВВЕДЕНИЕ

Семейная гиперхолестеринемия (СГХС) относит-
ся к наиболее частым наследственным нарушениям ли-
пидного обмена. Для нее характерно стойкое повышение 
холестерина липопротеинов низкой плотности (ХС ЛНП) 
с раннего возраста. При гетерозиготной семейной гипер-
холестеринемии повышенный ХС ЛНП воздействует на 
сосудистую стенку с детства, поэтому риск определяется 
многолетней продолжительностью этого воздействия [1]. 
Длительные наблюдения показали, что начало статиноте-
рапии в детском возрасте замедляет увеличение толщины 
комплекса интима-медиа сонных артерий и снижает часто-
ту сердечно-сосудистых событий во взрослом возрасте [2].

Несмотря на это, СГХС у  детей по-прежнему выяв-
ляют недостаточно часто. По данным международно-
го регистра European Atherosclerosis Society Familial 
Hypercholesterolaemia Studies Collaboration, в разных 
странах сохраняются существенные различия в доступ-
ности диагностики, генетического тестирования и специ-
ализированного лечения детей и подростков с этим за-
болеванием  [3]. Дополнительную сложность создает 
бессимптомное течение гетерозиготной СГХС в детском 
возрасте: у ребенка может не быть жалоб, тогда как сосу-
дистый риск уже формируется [4].

Лечение детей и подростков с  гетерозиготной СГХС 
обычно включает коррекцию питания и  образа жиз-
ни, назначение статинов, а при недостаточном снижении 
ХС  ЛНП – добавление эзетимиба [5, 6]. Однако у части па-
циентов даже комбинированная терапия не позволяет до-
стичь необходимого уровня ХС ЛНП, особенно при тяжелом 
семейном анамнезе, ранних признаках сосудистого пора-
жения или дополнительных факторах риска [7, 8]. В таких 
случаях требуется усиление гиполипидемической терапии.

Одним из вариантов такого усиления являются инги-
биторы PCSK9. Алирокумаб снижает уровень ХС ЛНП за 

счет увеличения числа рецепторов к ЛНП на поверхно-
сти гепатоцитов и усиления удаления ЛНП из кровотока. 
В исследовании ODYSSEY KIDS и последующем рандоми-
зированном исследовании III фазы у детей и подростков 
с гетерозиготной СГХС алирокумаб обеспечивал допол-
нительное снижение ХС ЛНП на фоне базисной гиполи-
пидемической терапии и имел благоприятный профиль 
безопасности [9, 10]. Данные по эволокумабу также под-
тверждают эффективность ингибирования PCSK9 у паци-
ентов детского возраста с гетерозиготной СГХС [11, 12].

При оценке риска у пациентов с СГХС важно учиты-
вать не только уровень ХС ЛНП. Дополнительное значе-
ние имеет липопротеин(a) Лп(a), повышение которого 
преимущественно генетически обусловлено и  связа-
но с более высоким риском атеросклеротических сер-
дечно-сосудистых заболеваний [13]. У детей с генетиче-
ски подтвержденной семейной гиперхолестеринемией 
определение Лп(a) помогает точнее оценить наслед-
ственную атерогенную нагрузку и  выделить пациен-
тов, которым может потребоваться более строгий конт
роль ХС ЛНП [14, 15].

Особое значение имеет сочетание семейной гипер-
холестеринемии с наследственной нефропатией. Син-
дром Альпорта, связанный с вариантами в генах COL4A3, 
COL4A4 или COL4A5, проявляется персистирующей гема-
турией, возможной протеинурией и риском прогрессиро-
вания хронической болезни почек [16]. У таких пациентов 
выбор гиполипидемической терапии требует осторожно-
сти: необходимо снижать атеросклеротический риск, но 
при этом не осложнять оценку мочевого синдрома и неф-
рологическое наблюдение. Это особенно важно при при-
менении розувастатина, для которого описаны протеи-
нурия и микрогематурия преимущественно при более 
высоких дозах1 [17].

1 CRESTOR® (rosuvastatin calcium) tablets: prescribing information. U.S. Food and Drug 
Administration. Revised 2023.

Abstract
This article presents a clinical observation of a 17-year-old adolescent with genetically confirmed heterozygous familial 
hypercholesterolemia (HeFH), early-onset carotid atherosclerosis (ECAS), and concomitant Alport syndrome (AS). This 
patient with a strong family history of premature fatal myocardial infarction demonstrated significantly elevated levels 
of low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) up to 6.73 mmol/L at baseline. Molecular genetic testing confirmed the 
presence of an HeFH-causing variant in the LDLR gene. In addition, it identified a hereditary nephritis/AS-associated variant 
in the COL4A3 gene. Brachiocephalic artery ultrasound revealed early atherosclerotic changes in the carotid arteries. 
Despite a combination therapy of rosuvastatin (10 mg/day) and ezetimibe (10 mg/day), LDL-C levels remained above goal 
and were 3.3 mmol/L. Given the genetically confirmed FH, early-onset vascular lesions, elevated lipoprotein(a) levels, 
burdened family history, and concomitant AS, we decided to intensify lipid-lowering treatment without further increase 
of rosuvastatin dosing. The treatment regimen was modified by adding alirocumab. The patient showed a reduction of LDL-C 
levels to 0.88–1.18 mmol/L with alirocumab 150 mg once every 2 weeks as part of combination therapy. No adverse 
events were reported; creatinine, transaminase, and creatine phosphokinase levels were within acceptable limits. This 
observation showed the potential for an individual choice of lipid-lowering treatment in an adolescent with high-risk FH 
and concomitant hereditary nephropathy.
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Представленное клиническое наблюдение посвяще-
но подростку с генетически подтвержденной гетерози-
готной СГХС, ранним атеросклеротическим поражением 
сонных артерий, повышенным Лп(a), тяжелым семейным 
анамнезом преждевременных фатальных инфарктов ми-
окарда и сопутствующим синдромом Альпорта. Особен-
ность случая состоит в том, что целевой уровень ХС ЛНП 
был достигнут не за счет дальнейшего увеличения дозы 
розувастатина, а после добавления алирокумаба к комби-
нированной гиполипидемической терапии.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Пациент мужского пола 17 лет направлен на специ-
ализированное кардиологическое обследование в свя-
зи с генетически подтвержденной семейной гиперхо-
лестеринемией, недостаточным достижением целевых 
показателей липидного профиля на фоне комбиниро-
ванной гиполипидемической терапии, ранним пораже-
нием брахиоцефальных артерий и сопутствующей на-
следственной нефропатией. На момент обследования 
активных жалоб со стороны сердечно-сосудистой систе-
мы не предъявлял.

Семейный анамнез был существенно отягощен по от-
цовской линии преждевременными и фатальными сер-
дечно-сосудистыми событиями. Отец пациента имел 
гиперхолестеринемию и синдром Альпорта; летальный ис-
ход наступил в возрасте 39 лет вследствие острой сердеч-
ной недостаточности на фоне острого инфаркта миокар-
да. Тетя по линии отца умерла в возрасте 44 лет от острой 
сердечной недостаточности на фоне острого инфаркта 
миокарда. Бабушка по отцовской линии также умерла 
от острой сердечной недостаточности на фоне острого 
инфаркта миокарда; в анамнезе у нее отмечались повтор-
ные инфаркты миокарда и сахарный диабет. У другой се-
стры отца описаны снижение слуха и зрения, мочекамен-
ная болезнь, что дополнительно указывало на семейную 
отягощенность по нефропатии. Таким образом, родослов-
ная характеризовалась сочетанием гиперхолестерине-
мии, наследственной нефропатии и повторных фаталь-
ных ишемических событий по отцовской линии, включая 
преждевременную смерть родственников первой и вто-
рой степени родства. Эти данные были расценены как 
значимый фактор высокого индивидуального атероскле-
ротического риска.

В январе 2025 г. пациент был госпитализирован в неф-
рологическое отделение по месту жительства после вы-
явления мочевого синдрома. При обследовании опреде-
лялась гематурия до 10–13 эритроцитов в поле зрения, 
протеинурия 0,2 г/л, креатинин крови 62 мкмоль/л; филь-
трационная функция почек была сохранена. Одновре-
менно выявлена выраженная атерогенная дислипидемия: 
общий холестерин (ОХС)  – 8,33  ммоль/л, ХС ЛНП  – 
6,73 ммоль/л, холестерин липопротеинов высокой плот-
ности (ХС ЛВП) – 0,88 ммоль/л. Тиреоидный профиль со-
ответствовал эутиреозу. С учетом выявленных изменений 
была начата терапия розувастатином 5 мг/сут и эналапри-
лом 2,5 мг/сут с нефропротективной целью.

В марте 2025 г. при амбулаторном контроле на фоне 
терапии розувастатином 5 мг/сут отмечено снижение ОХС 
до 4,75 ммоль/л, ХС ЛНП – до 2,07 ммоль/л; ХС ЛВП соста-
вил 2,18 ммоль/л.

При этом по данным ультразвукового исследования 
брахиоцефальных артерий выявлены признаки раннего 
сосудистого поражения: комплекс интима-медиа общих 
сонных артерий 0,6–0,7 мм, справа в области бифурка-
ции общей сонной артерии перед устьем внутренней сон-
ной артерии – гетерогенная бляшка толщиной до 2,1 мм 
со стенозом около 20%. Таким образом, уже на раннем 
этапе наблюдения имелось не только лабораторное по-
вышение ХС ЛНП, но и эхографически подтвержденное 
структурное поражение сосудистой стенки.

В июне 2025 г. выполнено молекулярно-генетическое ис-
следование. Выявлен вариант NM_000527.5(LDLR):c.246C>A; 
p.(Cys82Ter) в гене LDLR в гетерозиготном состоянии, что 
подтвердило диагноз гетерозиготной семейной гиперхоле-
стеринемии2. Дополнительно выявлен гетерозиготный веро-
ятно патогенный вариант NM_000091.5(COL4A3).388-1G>T,  
rs1553750900, ассоциированный со спектром COL4A3- 
ассоциированной наследственной нефропатии, синдрома 
Альпорта.

В июле 2025 г. при контрольном исследовании липид-
ного профиля вновь зарегистрировано повышение ате-
рогенных липопротеинов: ОХС – 5,7 ммоль/л, ХС ЛНП – 
4,65 ммоль/л, ХС ЛВП – 1,07 ммоль/л. В августе 2025 г. 
доза розувастатина была увеличена до 10 мг/сут, доза 
эналаприла снижена до 1,25 мг/сут. Вариабельность уров-
ня ХС ЛНП в  течение наблюдения могла быть связана 
с различиями приверженности терапии, питания, лабо-
раторных условий и биологической вариабельностью по-
казателя; по имеющимся данным невозможно точно оце-
нить вклад каждого фактора.

С 23.09.2025 по 01.10.2025 пациент находился на пла-
новом обследовании в кардиологическом отделении для 
оценки сердечно-сосудистого риска и определения даль-
нейшей тактики гиполипидемической терапии. На момент 
госпитализации получал розувастатин 10 мг/сут, эзетимиб 
10 мг/сут, эналаприл 1,25 мг/сут и сопутствующую терапию. 
Несмотря на терапию статином в сочетании с эзетимибом, 
уровень ХС ЛНП составил 3,3 ммоль/л, ОХС – 4,7 ммоль/л; 
дополнительно выявлено повышение липопротеина(a) 
до 119,5 нмоль/л. В анализе мочи отмечено умеренное 
повышение альбумин-креатининового соотношения: 
5,8 мг/ ммоль при референсном значении < 3 мг/ммоль.

По данным УЗИ БЦА от 24.09.2025 справа в бифурка-
ции общей сонной артерии визуализирована пологая од-
нородная бляшка с гладкой покрышкой высотой 2,4 мм 
и длиной 6,2 мм. Слева в зоне бифуркации общей сон-
ной артерии с переходом на устье и нижнюю треть вну-
тренней сонной артерии определялось неравномерное 
утолщение комплекса интима-медиа до 2 мм с единич-
ным кальцинатом; по данным УЗИ нельзя было исклю-
чить наличие формирующейся пролонгированной ате-
росклеротической бляшки. Заключение соответствовало 

2 ClinVar. NM_000527.5(LDLR).246C>A (p.Cys82Ter) and Familial hypercholesterolemia. ClinVar 
Variation ID: 226309; dbSNP: rs875989891. National Center for Biotechnology Information. 
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эхографическим признакам атеросклеротического про-
цесса, гемодинамически незначимого.

На данном этапе пациент был расценен как подро-
сток с гетерозиготной семейной гиперхолестеринемией 
и высоким индивидуальным атеросклеротическим ри-
ском. Основаниями являлись: исходно выраженное по-
вышение ХС ЛНП до  6,73  ммоль/л, наличие варианта 
NM_000527.5(LDLR):c.246C>A; p.(Cys82Ter) в  гене LDLR 
в гетерозиготном состоянии, раннее поражение сонных 
артерий, двусторонние эхографические признаки каро-
тидного атеросклеротического процесса при последу-
ющем наблюдении, повышение липопротеина(a), а так-
же тяжелый семейный анамнез с фатальными случаями 
острого инфаркта миокарда по отцовской линии. Допол-
нительным фактором, усложнявшим терапевтическую 
стратегию, являлся синдром Альпорта, ассоциированный 
с гетерозиготным вариантом NM_000091.5(COL4A3).388-
1G>T, rs1553750900, персистирующей эритроцитурией 
и эпизодами протеинурии.

Главная сложность лечения состояла в необходимости 
дополнительного снижения ХС ЛНП у пациента с генети-
чески подтвержденной семейной гиперхолестеринемией, 
ранним каротидным поражением и крайне неблагопри-
ятным семейным анамнезом по преждевременным фа-
тальным ишемическим событиям. При этом дальнейшее 
повышение дозы розувастатина было расценено как ме-
нее предпочтительная стратегия с учетом коморбидного 
синдрома Альпорта, персистирующего мочевого синдро-
ма и необходимости минимизировать препараты, которые 
могли усилить мочевой синдром или осложнить оценку 
протеинурии и гематурии.

С учетом недостижения целевых показателей ХС ЛНП 
на фоне розувастатина 10 мг/сут и эзетимиба 10 мг/сут, 
наличия раннего каротидного поражения, повышенного 
липопротеина(a), тяжелого семейного анамнеза и сопут-
ствующего синдрома Альпорта был проведен междисци-
плинарный консилиум. Принято решение об интенсифи-
кации гиполипидемической терапии за счет добавления 
ингибитора PCSK9 алирокумаба без дальнейшего увели-
чения дозы розувастатина. Терапия алирокумабом была 
инициирована в дозе 75 мг подкожно каждые 2 нед. как 
осторожный стартовый режим под стационарным наблю-
дением; первая доза введена 30.09.2025, нежелательных 
явлений не зарегистрировано.

В межгоспитальный период алирокумаб регулярно не 
вводился. При повторной госпитализации в ноябре 2025 г. 
уровень ОХС составил 4,6 ммоль/л, ХС ЛНП – 3,3 ммоль/л. 
06.11.2025 введена вторая доза алирокумаба 75 мг, пе-
реносимость удовлетворительная. По данным биохими-
ческого исследования от 10.11.2025 отмечено снижение 
ОХС до 3,4 ммоль/л, ХС ЛНП – до 2,06 ммоль/л.

В  ноябре 2025  г. пациент был обследован в  неф-
рологическом отделении. Подтвержден диагноз на-
следственного нефрита, синдрома Альпорта, хрониче-
ской болезни почек C1A1. Фильтрационная функция 
почек была сохранена: расчетная скорость клубочко-
вой фильтрации, рассчитанная по формуле bedside 
Schwartz, составила 109 мл/ мин/1,73 м²; по формуле CKiD 

U25 – 110,9 мл/ мин/1,73 м². В клиническом анализе мочи 
сохранялась эритроцитурия до 184,7/мкл; суточная экс-
креция белка составила 15 мг/ сут, альбуминурия – менее 
7 мг/л. На фоне терапии эналаприлом артериальная гипер-
тензия не выявлена.

В  последующем по согласованию с  липидологом 
доза алирокумаба была увеличена до 150 мг подкож-
но каждые 2  нед. Терапию пациент получал регуляр-
но. В  январе 2026  г. зарегистрировано снижение ОХС 
до 2,03 ммоль/л, ХС ЛНП – до 0,88 ммоль/л, триглицери-
дов – до 0,37 ммоль/л; ХС ЛВП составил 1,01 ммоль/л.

В феврале 2026 г. пациент повторно госпитализиро-
ван в кардиологическое отделение для контрольного об-
следования. На фоне комбинированной терапии розува-
статином 10 мг/сут, эзетимибом 10 мг/сут и алирокумабом 
150 мг каждые 2 нед. липидный профиль оставался в целе-
вом диапазоне: ОХС – 2,5 ммоль/л, ХС ЛНП – 1,18 ммоль/л, 
ХС ЛВП  – 1,16  ммоль/л, триглицериды  – 0,6  ммоль/л. 
Липопротеин(a) составил 43,3  мг/дл; прямое сравне-
ние с предыдущим значением 119,5 нмоль/л ограниче-
но в связи с использованием разных единиц измерения. 
Креатинин составил 58,8 мкмоль/л, АЛТ – 21,5 ЕД/л, АСТ – 
24,8 ЕД/л, креатинфосфокиназа (КФК) – 92,7 ЕД/л. Неже-
лательных явлений гиполипидемической терапии не за-
регистрировано.

По данным УЗИ БЦА от 16.02.2026 сохранялись эхо-
графические признаки двусторонних каротидных бляшек: 
справа в бифуркации общей сонной артерии – пологая 
однородная бляшка высотой 2,1 мм и длиной 7,2 мм; сле-
ва – бляшка протяженностью 18 мм с единичным кальци-
натом, стеноз до 25%. По данным велоэргометрии ишеми-
ческих изменений миокарда не выявлено. Таким образом, 
на фоне терапии был достигнут выраженный липидснижа-
ющий эффект, однако оснований говорить о регрессе по-
ражения сонных артерий не было.

С учетом снижения ХС ЛНП до 0,88–1,18 ммоль/л, от-
сутствия зарегистрированных нежелательных явлений, 
сохранной фильтрационной функции почек и  первич-
но-хронического характера наследственной нефропатии 
рекомендована коррекция терапии с отменой розуваста-
тина, продолжением эзетимиба 10 мг/сут и алирокумаба 
150 мг каждые 2 нед. под динамическим контролем липид-
ного профиля, трансаминаз, КФК, креатинина, мочевого 
синдрома и альбуминурии. Указанная тактика является ин-
дивидуализированным решением для пациента с семей-
ной гиперхолестеринемией, ранним сосудистым пораже-
нием и синдромом Альпорта и не должна рассматриваться 
как универсальная схема ведения всех пациентов под-
росткового возраста с семейной гиперхолестеринемией.

ОБСУЖДЕНИЕ

Представленное наблюдение демонстрирует интенси-
фикацию гиполипидемической терапии с учетом индивиду-
ального риска у подростка с генетически подтвержденной 
гетерозиготной семейной гиперхолестеринемией, эхогра-
фическими признаками атеросклеротического процесса 
в сонных артериях и коморбидным синдромом Альпорта.
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Клиническая значимость случая определяется сочета-
нием наследственной дислипидемии, раннего атероскле-
ротического поражения сонных артерий и сопутствующей 
наследственной нефропатии, ограничивавшей целесо
образность дальнейшей эскалации статинотерапии.

Молекулярная верификация варианта NM_000527. 
5(LDLR).246C>A; p.(Cys82Ter) в гене LDLR имеет значение 
для интерпретации фенотипа. Данный вариант представ-
ляет собой нонсенс-вариант, приводящий к формирова-
нию преждевременного стоп-кодона, и расценивается как 
патогенный при семейной гиперхолестеринемии. В соче-
тании с клиническим фенотипом и семейной историей 
преждевременных фатальных ишемических событий это 
позволяет рассматривать наблюдение как генетически ве-
рифицированную гетерозиготную СГХС с ранними клини-
чески значимыми проявлениями атеросклеротического 
риска. Ограничением генетической интерпретации явля-
ется отсутствие данных о каскадном обследовании род-
ственников и сегрегации выявленного варианта в семье.

Выявление атеросклеротических изменений в сонных 
артериях в подростковом возрасте усиливало показания 
к более интенсивному снижению ХС ЛНП. У пациентов 
с СГХС методы сосудистой визуализации дополняют тра-
диционную стратификацию риска, позволяя выявить суб-
клиническое атеросклеротическое поражение как про-
явление длительного воздействия повышенного уровня 
атерогенных липопротеинов [1, 2]. В данном наблюдении 
результаты УЗИ БЦА не рассматривались как самостоя-
тельный диагностический критерий СГХС, однако указы-
вали на уже сформированные структурные изменения 
сосудистой стенки и тем самым усиливали клиническое 
значение недостаточного контроля ХС ЛНП.

Фатальный семейный анамнез преждевременных ин-
фарктов миокарда по отцовской линии являлся допол-
нительным фактором, усиливающим оценку риска. В со-
временных подходах к  диагностике и  ведению СГХС 
семейная история преждевременной ишемической болез-
ни сердца рассматривается как один из ключевых компо-
нентов оценки вероятности заболевания и интенсивности 
наблюдения у детей и подростков [3, 5, 6]. В представлен-
ном случае семейный анамнез усиливал значение вы-
явленного варианта LDLR и обосновывал более строгий 
подход к контролю атерогенных липопротеинов.

Повышение Лп(а) рассматривалось как дополнительный 
фактор риска. У пациентов с СГХС сочетание повышенно-
го ХС ЛНП и повышенного Лп(а) формирует более высокий 
наследственный атеросклеротический риск [13–15]. С уче-
том ограниченных возможностей специфической коррек-
ции Лп(а) в рутинной практике достижение более низко-
го уровня ХС ЛНП остается основным доступным способом 
снизить риск у таких пациентов. Динамическая интерпре-
тация Лп(а) в данном наблюдении ограничена различием 
единиц измерения в разные периоды наблюдения.

Уровень ХС ЛНП 3,3 ммоль/л на фоне розувастати-
на 10 мг/сут и эзетимиба 10 мг/сут был признан недо-
статочным для данного индивидуального профиля риска. 
Такое решение было обусловлено не одним лаборатор-
ным показателем, а совокупностью факторов: генетически 

подтвержденной СГХС, атеросклеротическими изменени-
ями в сонных артериях, повышением Лп(а) и семейной 
историей преждевременных фатальных ишемических 
событий. Терапевтическим ориентиром являлось сниже-
ние ХС ЛНП менее 1,8 ммоль/л при сохранении приемле-
мого профиля безопасности.

Вариабельность ХС ЛНП в течение наблюдения огра-
ничивает однозначную оценку эффективности отдельных 
этапов терапии. Возможными причинами колебаний по-
казателя могли быть различия приверженности питания, 
лабораторных условий и биологическая вариабельность. 
Интенсификация терапии была обоснована повторно за-
регистрированным недостаточным снижением ХС ЛНП 
на фоне комбинированной гиполипидемической тера-
пии, а также высоким индивидуальным сердечно-сосуди-
стым риском пациента. Синдром Альпорта являлся факто-
ром, повлиявшим на выбор следующего терапевтического 
шага. Наличие генетически подтвержденной наследствен-
ной нефропатии с персистирующим мочевым синдромом 
требовало сохранения нефрологического мониторин-
га в соответствии с современными подходами к ведению 
синдрома Альпорта [16]. При сохранной фильтрационной 
функции почек статинотерапия была продолжена, однако 
дальнейшее повышение дозы розувастатина рассматрива-
лось как менее предпочтительный путь интенсификации.

Такой подход был основан на клинической осторож-
ности. Для розувастатина описаны протеинурия и микро-
гематурия, преимущественно при более высоких дозах; 
в наблюдательном исследовании J.I. Shin et al. показана 
дозозависимая ассоциация розувастатина с гематурией 
и протеинурией3 [17]. Эти данные не устанавливают при-
чинной связи между розувастатином и мочевым синдро-
мом у данного пациента, поскольку мочевые изменения 
имели самостоятельное генетическое объяснение. Тем не 
менее они обосновывают выбор стратегии без дальней-
шего увеличения дозы розувастатина у пациента с на-
следственной нефропатией.

На этапе выбора терапии рассматривалась дальней-
шая эскалация статиновой терапии, смена статина, уси-
ление контроля приверженности и добавление препара-
та с иным механизмом действия. С учетом совокупного 
сердечно-сосудистого риска и нефрологического фона 
была выбрана тактика добавления ингибитора PCSK9. Та-
кой подход позволял усилить снижение ХС ЛНП при со-
хранении прежней дозы розувастатина.

Применение алирокумаба у детей и подростков с гете-
розиготной СГХС соответствует имеющейся доказательной 
базе4. В исследовании ODYSSEY KIDS алирокумаб проде-
монстрировал дозозависимое снижение ХС ЛНП и бла-
гоприятный профиль безопасности [9]. В рандомизиро-
ванном исследовании III фазы R.D. Santos et al. препарат 
обеспечивал статистически значимое дополнительное 
снижение ХС ЛНП у пациентов 8–17 лет с гетерозигот-
ной СГХС на фоне стабильной гиполипидемической те-
рапии [10]. Данные по эволокумабу также подтверждают 
3 CRESTOR® (rosuvastatin calcium) tablets: prescribing information. U.S. Food and Drug 
Administration. Revised 2023. 
4 PRALUENT® (alirocumab) injection: prescribing information. Regeneron Pharmaceuticals, 
Sanofi. Revised 2025.
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эффективность ингибирования PCSK9 в педиатрической 
популяции [11, 12]. Следовательно, добавление алироку-
маба являлось обоснованным вариантом интенсификации 
терапии при недостаточном снижении ХС ЛНП.

Введение алирокумаба было начато с  дозы 75  мг 
каждые 2 нед. как индивидуально выбранный снижен-
ный стартовый режим под стационарным наблюдением. 
С учетом массы тела пациента более 50 кг данная доза 
являлась индивидуально выбранным начальным режи-
мом с последующей оценкой переносимости и липидно-
го ответа. После подтверждения переносимости и необхо-
димости более выраженного снижения ХС ЛНП доза была 
увеличена до 150 мг каждые 2 нед.

Гиполипидемический эффект был выраженным: по-
сле перехода на регулярное введение алирокумаба 
150 мг каждые 2 нед. в составе комбинированной тера-
пии ХС ЛНП снизился до 0,88–1,18 ммоль/л. Относительно 
уровня 3,3 ммоль/л, зарегистрированного до устойчивой 
интенсификации терапии, снижение составило приблизи-
тельно 64–73%. Данный результат следует интерпретиро-
вать как эффект комбинированной терапии с включением 
алирокумаба на фоне эзетимиба и розувастатина.

По данным контрольного ультразвукового исследова-
ния атеросклеротические бляшки в сонных артериях со-
хранялись. Отсутствие регресса сосудистых изменений за 
короткий срок наблюдения ожидаемо: обратное разви-
тие атеросклеротического поражения происходит медлен-
но и возможно только при длительном устойчивом сниже-
нии ХС ЛНП и сопоставимом инструментальном контроле. 
Небольшие различия размеров бляшек при повторных 
исследованиях могут отражать методическую вариабель-
ность ультразвукового измерения, поэтому основным ре-
зультатом настоящего наблюдения является достижение 
выраженного снижения ХС ЛНП при хорошей переноси-
мости терапии в ограниченный период наблюдения.

Переносимость комбинированной терапии была удов-
летворительной: нежелательных явлений не зарегистри- 

ровано, показатели креатинина, КФК и  трансаминаз 
оставались в допустимых пределах. С учетом синдро-
ма Альпорта дальнейшее наблюдение должно включать 
контроль липидного профиля, КФК, трансаминаз, кре-
атинина, расчетной СКФ, эритроцитурии, протеинурии  
и альбуминурии.

Ограничениями наблюдения являются единичный ха-
рактер случая, ретроспективная оценка части данных, не-
возможность полной оценки приверженности терапии на 
отдельных этапах, различие единиц измерения Лп(а) в ди-
намике, невозможность отдельно оценить вклад алироку-
маба, поскольку пациент получал комбинированную те-
рапию, короткий срок наблюдения для оценки динамики 
состояния сосудистой стенки, отсутствие стандартизиро-
ванного протокола серийной оценки бляшек в сонных ар-
териях и отсутствие данных о каскадном генетическом об-
следовании родственников.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленное наблюдение демонстрирует возмож-
ность индивидуализированной интенсификации гипо-
липидемической терапии у подростка с гетерозиготной 
семейной гиперхолестеринемией, ранним атеросклеро-
тическим поражением сонных артерий и синдромом Аль-
порта. Добавление алирокумаба к  терапии позволило 
достичь целевого уровня ХС ЛНП без дальнейшего уве-
личения дозы розувастатина и сопровождалось хорошей 
переносимостью в краткосрочном периоде наблюдения.

Такой подход не является универсальной схемой ве-
дения, но может рассматриваться как обоснованное инди-
видуальное решение у пациентов высокого атеросклеро-
тического риска при наличии факторов, ограничивающих 
эскалацию статинотерапии.� 0
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