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Резюме 
Семейная гиперхолестеринемия характеризуется существенным повышением концентрации холестерина липопротеинов 
низкой плотности в сыворотке крови, что даже в отсутствие других факторов риска ведет к развитию атеросклеротического 
поражения сосудов начиная с детского возраста. При значительной распространенности в популяции семейная гиперхолесте-
ринемия редко диагностируется своевременно ввиду длительного отсутствия клинических проявлений. Актуальной на сегод-
няшний день задачей являются разработка и внедрение программ первичного выявления семейной гиперхолестеринемии 
у детей и подростков. Раннее выявление больных с семейной гиперхолестеринемией и своевременное начало адекватной 
липидснижающей терапии будут сдерживать темпы прогрессирования атеросклероза, что значительно снизит инвалидизацию 
и смертность от сердечно-сосудистых заболеваний в старших возрастных группах. Существуют четыре разновидности скри-
нинга: каскадный, таргетный (прицельный), оппортунистический и универсальный. Каскадный скрининг на сегодняшний день 
считается наиболее эффективным и экономически выгодным способом выявления новых пациентов с семейной гиперхоле-
стеринемией среди родственников индексного пациента – больного с установленным диагнозом. Таргетный скрининг осно-
ван на поиске лиц, страдающих семейной гиперхолестеринемией, среди групп пациентов с ранним развитием атеросклеро-
тического поражения сосудов, например, в кардиологических или неврологических стационарах. Оппортунистический скри-
нинг представляет собой несистематизированное, спорадическое определение уровня холестерина у пациентов, обративших-
ся за медицинской помощью по любым причинам. Способ наиболее применим в учреждениях здравоохранения первичного 
звена. Универсальный скрининг представляет собой массовое обследование определенных возрастных групп и  является 
высокоэффективным способом ранней диагностики, особенно в сочетании с проведением обратного каскадного скрининга 
родителей, сиблингов и других родственников индексного пациента. Реализация программ раннего, в детском возрасте, выяв-
ления семейной гиперхолестеринемией, налаживание систем адекватной маршрутизации пациентов, своевременное назна-
чение эффективной липидснижающей терапии будут способствовать сохранению здоровья и продлению трудоспособного 
возраста, развитию и сохранению трудового потенциала страны. 
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Abstract
Familial hypercholesterolemia is characterized by a significant increase in serum low-density lipoprotein cholesterol concen-
tration, which even in the absence of other risk factors leads to the development of atherosclerotic vascular lesions beginning 
in childhood. With significant prevalence in the population, familial hypercholesterolemia is rarely diagnosed in time due to 
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ВВЕДЕНИЕ

Семейная гиперхолестеринемия (СГХС) представляет 
собой моногенное заболевание, которое наследуется 
преимущественно по кодоминантному типу и характери-
зуется существенным повышением уровня холестерина 
липопротеинов низкой плотности (ХС ЛНП) в плазме. 

До  85% всех случаев моногенной кодоминантной 
СГХС обусловлены мутациями гена, кодирующего рецеп-
тор ЛНП (LDLR), около 5% – мутациями гена апопротеи-
на В (АPOB), и еще около 1% приходится на мутации гена 
пропротеин-конвертазы субтилизин-кексин 9-го типа 
(PCSK9). Менее чем в 1% случаев СГХС встречается ати-
пичная аутосомно-доминантная гиперхолестеринемия, 
обусловленная мутацией гена апопротеина Е (APOE). 
Формы СГХС с аутосомно-рецессивным типом наследова-
ния, к числу которых принадлежит СГХС 4-го типа, связан-
ная с мутацией гена адапторного протеина-1 рецептора 
липопротеинов низкой плотности (LDLRAP1), встречаются 
менее чем в 4% наблюдений [1].

Большинство описанных мутаций приводит к наруше-
нию эффективного удаления циркулирующих ХС ЛНП 
из  кровотока. Перманентный контакт сосудистой стенки 
с атерогенной концентрацией ХС ЛНП даже в отсутствие 
других факторов риска ведет к развитию атеросклероти-
ческого поражения сосудов начиная уже с детского воз-
раста [2]. В течение первых десятилетий жизни заболева-
ние, как правило, протекает бессимптомно. Клинические 
проявления атеросклероза коронарных и церебральных 
сосудов, артерий нижних конечностей чаще всего мани-
фестируют после тридцатилетнего возраста, значительно 

ухудшая качество жизни и  сокращая ее продолжитель-
ность в среднем на 25 лет. 

СГХС считается одним из наиболее распространенных 
моногенных заболеваний в  человеческой популяции  [3]. 
Согласно данным метаанализа, который включил 11  млн 
наблюдений из  104  исследований, распространенность 
гетерозиготных форм СГХС в  общей популяции имеет 
региональные различия и  составляет 1  случай 
на 313 чел. [4]. Авторы другого метаанализа, включившего 
42  исследования и  более 7  млн наблюдений, получили 
похожие выводы: СГХС встречается у взрослых с частотой 
1 : 303, у детей – 1 : 364 [5]. В британском когортном иссле-
довании, которое включало более 10 тыс. детей, СГХС была 
генетически подтверждена у 1 из 273 обследуемых [6].

По  результатам кросс-секционного исследования, 
посвященного оценке представленности СГХС в 11 реги-
онах Российской Федерации, гетерозиготная форма забо-
левания наблюдается у 1 из 173 чел.  [7]. Исходя из рас-
пространенности в популяции, предположительное коли-
чество пациентов с  гетерозиготной формой СГХС может 
составлять в  нашей стране около 1  млн чел., в  числе 
которых около 200  тыс. детей в  возрасте до  18  лет. 
В  настоящее время в  общероссийском регистре 
РЕНЕССАНС (регистр пациентов с  семейной гиперхоле-
стеринемией и  пациентов очень высокого сердечно-
сосудистого риска с недостаточной эффективностью про-
водимой гиполипидемической терапии), зарегистрирова-
ны около 1700  чел., страдающих СГХС, что составляет 
менее 2% от возможного числа больных [8]. За исключе-
нием нескольких стран, внедривших скрининговые про-
граммы в национальные системы здравоохранения, про-

the long absence of clinical manifestations. Today the urgent task is to develop and implement programs of primary detection 
of familial hypercholesterolemia in children and adolescents. Early detection of patients with familial hypercholesterolemia 
and timely initiation of adequate lipid-lowering therapy will curb the rate of atherosclerosis progression, which will signifi-
cantly reduce disability and mortality from cardiovascular diseases in older age groups. There are four types of screening: 
cascade, targeted, opportunistic and universal. Cascade screening is currently considered the most effective and cost-effective 
way to identify new patients with familial hypercholesterolemia among relatives of an index patient, the patient with the 
established diagnosis. Targeted screening is based on searching for individuals with familial hypercholesterolemia among 
groups of patients with the early development of atherosclerotic vascular lesions, for example, in cardiology or neurology 
hospitals. Opportunistic screening is a non-systematic, sporadic determination of cholesterol levels in patients seeking medi-
cal care for any reason. It is most applicable in primary care health care settings. Universal screening is a mass screening of 
certain age groups and is a highly effective way of early diagnosis, especially in combination with reverse cascade screening 
of parents, siblings, and other relatives of the index patient. Implementation of programs of early childhood detection of 
familial hypercholesterolemia, setting up systems of adequate routing of patients, timely prescription of effective lipid-lower-
ing therapy will contribute to health preservation and prolongation of working age, development, and preservation of labor 
potential of the country.
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блема несвоевременной диагностики СГХС наблюдается 
во всем мире [9].

Актуальной на  сегодняшний день задачей являются 
разработка и  внедрение программ первичного выявле-
ния СГХС у детей и подростков. Раннее, начиная с детско-
го возраста, выявление больных с СГХС и своевременное 
начало адекватной липидснижающей терапии будут 
сдерживать темпы прогрессирования атеросклероза, что 
значительно снизит инвалидизацию и  смертность 
от  сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) в  старших 
возрастных группах [10]. 

Существуют четыре разновидности скрининга для 
выявления пациентов с СГХС: каскадный, таргетный (при-
цельный), оппортунистический и универсальный. 

Каскадный скрининг на  сегодняшний день считается 
наиболее эффективным и экономически выгодным спосо-
бом [11] выявления новых пациентов с СГХС среди род-
ственников индексного пациента  – больного с  установ-
ленным диагнозом. Учитывая преимущественно кодоми-
нантный тип наследования, СГХС у родственников первой 
степени можно выявить с  вероятностью 50%, второй 
и третьей степени родства – 25 и 12,5% соответственно. 
Каскадом обследование проводится для каждого нового 
пациента с  установленным диагнозом, приводя таким 
образом к увеличению количества выявленных больных. 

Впервые программа каскадного скрининга для выяв-
ления пациентов с СГХС была внедрена в Нидерландах. 
За  период действия с  1994  по  2014  г. она позволила 
выявить более 28 тыс. пациентов, в связи с чем каскад-
ный скрининг был интегрирован в национальную систему 
здравоохранения Нидерландов  [12]. В настоящее время 
данная программа успешно внедрена в  США, 
Великобритании, Испании, Дании, Норвегии и  Новой 
Зеландии. Показано, что каскадный скрининг с примене-
нием генетического тестирования позволяет диагности-
ровать СГХС в среднем на 11,4 года раньше [13] и значи-
тельно сократить затраты на здравоохранение [11].

Каскадный скрининг наиболее результативен при соче-
танном применении с другими скрининговыми программа-
ми, позволяющими выявить индексные случаи СГХС.

Таргетный скрининг основан на поиске лиц, страдаю-
щих СГХС, среди групп пациентов с  ранним развитием 
атеросклеротического поражения сосудов, например, 

в  кардиологических или неврологических стационарах. 
Данный вид скрининга демонстрирует эффективное 
выявление индексных пациентов  [14], в семьях которых 
в дальнейшем может быть проведен каскадный скрининг. 
В  педиатрической практике применима разновидность 
таргетного скрининга, который предполагает обследова-
ние детей с семейным анамнезом, отягощенным по ран-
ним ССЗ и (или) высокой общей концентрацией факторов 
риска ССЗ. Американская ассоциация клинических эндо-
кринологов и  Американский колледж эндокринологии 
рекомендуют проводить таргетный скрининг среди детей 
из групп риска начиная с 3 лет, затем в период 9–11 лет 
и в возрасте 18 лет [15].

Большой интерес представляют результаты исследо-
вания, проведенного в нашей стране на базе липидных 
центров Казани. При помощи таргетного скрининга среди 
2542  взрослых, больных ССЗ, был идентифицирован 
61 индексный пациент с СГХС. Далее в ходе каскадного 
скрининга 87 родственников первой и второй линий род-
ства младше 18 лет были выявлены 43 ребенка с СГХС [16].

Оппортунистический скрининг представляет собой 
несистематизированное, спорадическое определение 
уровня холестерина у пациентов, обратившихся за меди-
цинской помощью по любым причинам. Способ наиболее 
применим в  учреждениях здравоохранения первичного 
звена и  является перспективным инструментом диагно-
стики при использовании систем искусственного интел-
лекта для поиска в электронных историях болезни и базах 
данных лабораторий пациентов с высоким уровнем обще-
го холестерина  [17, 18]. В  табл.  представлены низкие, 
нормальные, пограничные и высокие концентрации липи-
дов и липопротеинов у детей и подростков [19].

Универсальный скрининг представляет собой массо-
вое обследование определенных возрастных групп, 
направленное на выявление лиц с СГХС. Является высо-
коэффективным способом ранней диагностики, особенно 
в сочетании с проведением обратного каскадного скри-
нинга родителей, сиблингов и  других родственников 
индексного пациента. Это показано в британском иссле-
довании 10  095  детей, у  которых во  время плановой 
вакцинации в  возрасте 1–2  лет были взяли образцы 
капиллярной крови для измерения уровня холестерина 
и  определения мутаций, ассоциированных с  развитием 

 Таблица. Низкие, нормальные, пограничные и высокие концентрации общего холестерина, липопротеинов и триглицери-
дов у детей и подростков, ммоль/л [19]

 Table. Low, normal, borderline, and high concentrations of total cholesterol, lipoproteins, and triglycerides in children and 
adolescents, mmol/L [19]

Показатель Низкий Норма Пограничный Высокий 

Общий холестерин – < 4,4 4,4–5,1 > 5,2

Холестерин липопротеинов низкой плотности – < 2,8 2,8–3,3 > 3,4

Холестерин нелипопротеинов высокой плотности – < 3,1 3,1–3,7 > 3,74

Холестерин липопротеинов высокой плотности < 1,03 1,16 1,03–1,16 > 3,4

Триглицериды
0–9 лет – < 0,84 0,84–1,1 ≥ 1,12

10–19 лет – < 1,01 1,01–1,45 ≥ 1,46



297MEDITSINSKIY SOVET2021;(17):294–299

D
iff

ic
ul

t 
di

ag
no

si
s

СГХС. В  результате на  каждые 1000  детей, прошедших 
скрининг, было выявлено четыре ребенка и четыре роди-
теля, имеющих СГХС [6].

Программа универсального скрининга среди детей 
5–6  лет внедрена в  систему здравоохранения 
Словении  [20] и  позволяет с  высокой эффективностью 
диагностировать СГХС и  осуществлять своевременную 
профилактику ССЗ [21]. 

Важнейшим звеном эффективного выявления, лече-
ния и наблюдения за пациентами со сложными наруше-
ниями липидного обмена являются липидные центры, 
внедрение которых в структуру медицинских учреждений 
позволяет существенно повысить уровень диагностики 
и лечения пациентов с нарушениями липидного обмена. 

В настоящее время на базе второго педиатрического 
отделения Детской городской клинической больницы 
имени З.А. Башляевой Департамента здравоохранения 
Москвы функционирует липидный центр, специалисты 
которого проводят лечебно-диагностическую и  профи-
лактическую работу по борьбе с атеросклерозом у детей 
и взрослых. 

Под патронажем кафедры педиатрии имени академика 
Г.Н. Сперанского Российской медицинской академии 
непрерывного профессионального образования совмест-
но с  сотрудниками Детской городской поликлиники 
№  94  Департамента здравоохранения Москвы на  базе 
липидного центра реализуются программы раннего выяв-
ления нарушений липидного обмена у детей и подростков, 
которые включают применение всех видов скрининга. 

Критериями направления пациента в липидный центр-
кабинет являются [8]: 

1. Высокий уровень общего холестерина сыворотки 
и (или) ХС ЛНП и (или) триглицеридов сыворотки (см. табл.). 

2. Пограничный уровень общего холестерина сыво-
ротки и  (или) ХС ЛНП и  (или) триглицеридов сыворотки 
(см. табл.) в  сочетании с  семейным анамнезом раннего 
(до 55 лет у мужчин, до 60 лет у женщин) атеросклероти-
ческого ССЗ.

3. Неэффективность медикаментозной гиполипидеми-
ческой терапии, в т. ч. из-за ее непереносимости.

4. Все родственники первой степени родства (родите-
ли, дети, родные братья и  сестры) пациента с  наслед-
ственной дислипидемией.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

СГХС имеет высокую распространенность в  популя-
ции. Длительно протекая бессимптомно, заболевание 
приводит к  распространенному атеросклеротическому 
поражению сосудов и  ранней манифестации клиниче-
ских проявлений атеросклероза в  виде ишемической 
болезни сердца, хронической ишемии мозга, перемежаю
щей хромоты.

Реализация программ раннего, в детском возрасте, выяв-
ления СГХС, налаживание систем адекватной маршрутиза-
ция пациентов, своевременное назначение эффективной 
липидснижающей терапии будут способствовать сохране-
нию здоровья и продлению трудоспособного возраста, раз-
витию и сохранению трудового потенциала страны.�
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