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Резюме 
Статья посвящена современной тактике снижения концентрации триглицеридов (ТГ) в крови. Необходимость обсуждения 
показаний к использованию гиполипидемической терапии у пациентов с гипертриглицеридемией обусловлена появле-
нием новой доказательной информации. В  статье приводятся данные о  связи повышенной концентрации ТГ в  крови 
с риском развития осложнений сердечно- сосудистых заболеваний (ССЗ), а также панкреатита. Рассматриваются механиз-
мы метаболизма ТГ, которые могут обусловливать связь между повышенным уровнем ТГ в крови и риском развития ослож-
нений ССЗ. Обсуждаются результаты крупных рандомизированных клинических исследований, в  том числе недавно 
завершенных, на  которых основываются современные клинические рекомендации по  использованию препаратов, 
снижаю щих концентрацию ТГ. Рассматриваются показания к использованию фибратов у пациентов с повышенным уров-
нем ТГ в  крови в  различных клинических ситуациях. В  статье подчеркивается, что в  настоящее время в  Российской 
Федерации недоступен препарат эфира икозапента, который в соответствии с последними вариантами международных 
рекомендаций считается препаратом первого ряда для снижения риска развития осложнений ССЗ у пациентов с установ-
ленным диагнозом ССЗ (т. е. с целью вторичной профилактики). В такой ситуации в нашей стране значение фенофибрата 
как средства для снижения концентарции ТГ в крови может оставаться достаточно высоким, в том числе и при вторичной 
профилактике осложнений ССЗ. Появление на фармацевтическом рынке Российской Федерации комбинированного пре-
парата, содержащего розувастатин и фенофибрат, позволит повысить приверженность терапии при необходимости добав-
ления фибрата к статину.

Ключевые слова: триглицериды, фенофибрат, сердечно- сосудистые заболевания, остаточный риск, первичная профилак-
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Abstract  
The article discusses the modern therapeutic approach to lowering blood triglyceride levels. The need to consider indications 
for the use of lipid-lowering therapy in patients with hypertriglyceridemia is caused by the emergence of new evidence-based 
information. The article describes how elevated blood TG levels are associated with the risk of developing cardiovascular (CV) 
complications, as well as pancreatitis. The mechanisms of TG metabolism that may regulate the relationship between elevat-
ed blood TG levels and the risk of developing CV complications are considered. The findings of large randomized clinical 
trials, including recent ones, which laid the foundation for the current clinical guidelines for the use of drugs to lower tri-
glycerides levels, are discussed. Indications for fibrate therapy in patients with elevated blood TG levels in various clinical 
situations are considered. The article emphasizes that the icosapent ethyl ester drug is not currently available in the Russian 
Federation. According to the latest versions of international guidelines, it is considered a first-line drug to reduce the risk 
of developing CV complications in patients with an established diagnosis of CVD (i.e. for the purpose of secondary preven-
tion). In this context, the significance of fenofibrate as a drug to lower blood triglyceride levels, specifically in secondary 
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ВВЕДЕНИЕ

Классификация гипертириглицеридемии по  уровню 
триглицеридов в крови

Гипертриглицеридемия  (ГТГ) может быть определена 
как концентарция триглицеридов  (ТГ) в  крови натощак, 
которая превышает 95-й  процентиль, для лиц соответ-
ствующего возраста и пола в популяции [1]. Группы экс-
пертов произвольно выбрали определенные концентра-
ции ТГ в крови натощак для оценки тяжести ГТГ. В соот-
ветствии с  такой градацией уровень ТГ, превышаю щий 
1,7 ммоль/л, считается патологическим. При уровне 1,7–
2,3 ммоль/л ГТГ считается слабовыраженной, при уровне 
2,3–5,5  – умеренной, 5,5–10  – тяжелой и  более 10  – 
очень тяжелой. Крайне выраженной считают ГТГ при 
концентрации ТГ в крови, которая превышает 20 ммоль/л.

Примерно у  30% взрослых лиц имеется слабовыра-
женная или умеренная ГТГ, но ее тяжелые формы встре-
чаются лишь в 1–2% случаев  [2, 3]. У пациентов с коро-
нарной болезнью сердца, включая принимаю щих стати-
ны, частота слабо или умеренно выраженной ГТГ превы-
шает 30%. В таких случаях ГТГ может быть как при низком 
уровне холестерина  (ХС) липопротеинов  (ЛП) низкой 
плотности  (ЛПНП), так и при его отсутствии  [2, 4]. Более 
того, распространенность ГТГ у  пациентов с  сахарным 
диабетом (СД) достигает почти 50% [4, 5].

Связь между концентрацией триглицеридов и  оста-
точным риском развития осложнений сердечно- сосудистых 
заболеваний 

Известно о наличии сильной связи между дислипи-
демией, характеризующейся повышенным уровнем ХС 
ЛПНП и  ТГ, а  также низким уровнем ХС ЛП высокой 
плотности  (ЛПВП), с одной стороны, и риском развития 
сердечно- сосудистых заболеваний  (ССЗ), обусловлен-
ных атеросклерозом (ССЗОА), – с другой [6]. Повышенный 
уровень ХС ЛПНП относится к  причинным факторам 
развития коронарной болезни сердца. Результаты мета-
анализа 21 рандомизированного клинического исследо-
вания (РКИ) по оценке эффектов применения гиполипи-
демической терапии, в  которые были включены 
184  012  пациентов, свидетельствовали о  линейной 
связи между достигнутой концентрацией ХС ЛПНП 
и  риском развития тяжелых осложнений ССЗ, т.  е. чем 
ниже был уровень ХС ЛПНП, тем меньше был такой 
риск [7]. Более того, было отмечено увеличение преиму-
ществ снижения уровня ХС ЛПНП при увеличении про-
должительности периода, в  течение которого 

сохранялась достигнутая более низкая концентрация ХС 
ЛПНП. В то же время, несмотря на снижение уровня ХС 
ЛПНП с помощью статинов, эзетимиба (а также их соче-
танного применения) и  (или) ингибиторов фермента 
пропротеин конвертазы субтилизин/кексин 9-го типа, 
по  данным соответствующих РКИ по  оценке эффектов 
такой терапии, имеется существенный остаточный риск 
развития осложнений ССЗОА. Такой остаточный риск 
связывали либо с недостаточным снижением уровня ХС 
ЛПНП, либо с  низким уровнем ХС ЛПВП и  (или) повы-
шенным уровнем ТГ  [8], а  также с  действием такого 
нелипидного фактора, как хроническое воспаление 
в атеросклеротической бляшке [6]. 

По данным, полученным в ходе выполнения известно-
го обсервационного исследования PESA, у лиц с низким 
или умеренным риском развития осложнений ССЗ ГТГ 
была статистически значимо связана с наличием субкли-
нического атеросклероза и  воспаления в  сосудах  [9]. 
О сходных данных сообщалось и у пациентов с нормаль-
ным уровнем ХС ЛПНП. Более того, авторы относительно 
недавно опубликованного систематического обзора, 
посвященного оценке риска, связанного с  повышенной 
концентрацией ТГ в крови, предлагают считать такой уро-
вень ТГ маркером повышенного риска развития осложне-
ний ССЗ, а  также считают вероятным преимущество 
интенсификации гиполипидемической терапии у пациен-
тов с  высокой концентрацией ТГ в  крови  [10]. В  то  же 
время неизвестно, может ли на уровень ТГ в крови рас-
пространяться известная тактика «чем ниже, тем лучше», 
принятая многими экспертами для уровня ХС ЛПНП. 

БИОХИМИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ 
ТРИГЛИЦЕРИДОВ

Известно, что ГТГ может быть вызвана повышением 
образования ТГ, изменением трансформации и  катабо-
лизма ЛП с  высоким содержание ТГ  (ЛПВСТГ), а  также 
сниженным клиренсом ТГ [6]. Источник ТГ в крови пред-
ставлен разными липидами. В связи с неполярными свой-
ствами ТГ они нерастворимы в крови, что обусловливает 
их преимущественный транспорт в  организме за  счет 
образования ЛП. Количество ТГ во  многом определяет 
плотность частиц ЛП, так что чем выше содержание ТГ, 
тем ниже плотности ЛП [6]. 

В клинической биохимии вначале оценивают общую 
концентрацию ХС и  ТГ. Поскольку большая часть ХС 
в  крови транспортируется в  составе ЛПНП, имеется 

prevention of CV complications, can remain quite high in our country. The appearance of a rosuvastatin and fenofibrate 
combination drug on the pharmaceutical market of the Russian Federation will increase adherence to the therapy, if a fibrate 
is required to be added to statin therapy.
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сильная связь между концентрацией общего ХС в крови 
и  уровнем ХС ЛПНП. В последующем усовершенствова-
ние методов оценки концентрации ХС ЛПНП позволило 
установить, что повышенную концентрацию ХС ЛПНП 
следует рассматривать как причинный фактор развития 
ССЗОА. В то же время следует учитывать, что при оценке 
натощак уровень общего ХС в крови отражает суммарное 
содержание ТГ в ЛП очень низкой плотности (ЛПОНП), ЛП 
промежуточной плотности  (ЛППП) и  ЛПНП  [6]. Следо-
вательно, повышенная концентрация ТГ в  крови может 
быть обусловлена чрезмерным содержанием ТГ в любых 
перечисленных частицах ЛП. 

Аполипопротеин В (Апо- В) представляет собой моно-
молекулярный компонент ЛПОНП, ЛППП и ЛПНП. Таким 
образом, Апо- В отражает уровень в крови как ЛПВСТГ, так 
и  ЛПНП, предоставляя информацию об  общем количе-
стве частиц независимо от  содержания в  них ТГ. 
Хиломикроны в  физиологических условиях выявляются 
в крови только после приема пищи.

Концентрация ЛП в  крови регулируется за  счет их 
удаления из  крови путем захвата, осуществляемого 
рецепторами ЛПНП, а также другими механизмами [11]. 
В  отличие от  такого механизма элиминации ЛПНП, ТГ, 
содержащиеся в хиломикронах и поступаю щие из кишеч-
ника, как и ТГ в составе ЛПОНП, которые секретируются 
в  печени, подвергаются гидролизу преимущественно 
за счет фермента липопротеинлипазы в скелетных мыш-
цах и  жировой ткани, а  также печеночной липазы, что 
приводит к  высвобождению жирных кислот, которые 
окисляются в клетках различных типов и хранятся в жиро-
вой ткани [12].

ЛПВСТГ представляют собой наиболее крупные части-
цы (при оценке натощак) и характеризуются очень высо-
кой гетерогенностью, отличаясь по  размеру, плотности, 
составу и связи с определенным риском развития ослож-
нений ССЗ [13]. Ремнантные ЛПВСТГ удаляются из крово-
тока за счет захвата рецепторами ЛПНП, а также с помо-
щью белка, подобного рецептору ЛПНП, и  гепарансуль-
фатных протеогликанов  [14]. Таким образом, 

концентрация ТГ в крови во многом зависит от фермент-
ных гидролитических путей, а  измерение уровня ТГ 
в крови в целом отражает те ТГ, которые транспортируют-
ся ЛП, относящимися к разным классам [6].

СОВРЕМЕННАЯ ТАКТИКА КОРРЕКЦИИ 
ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ

В соответствии с мнением экспертов, как изменение 
состава пищи, так и физические упражнения могут суще-
ственно снизить концентрацию ТГ. В частности, в евро-
пейских рекомендациях по тактике лечения дислипиде-
мии в  качестве обязательных подходов к  лечению ГТГ 
указано снижение избыточной массы тела, чрезмерного 
потребления алкоголя, а  также количества потребляе-
мых с  пищей углеводов и  увеличение повседневной 
физической активности [15]. В целом сочетанное приме-
нение таких нелекарственных методов позволяет сни-
зить концентрацию ТГ почти на 60%  [1]. Следует отме-
тить, что такие вмешательства влияют и на другие фак-
торы риска развития осложнений ССЗОА, а  не  только 
на  снижение концентрации ТГ, так что положительное 
влияние на  риск развития осложнений ССЗ будет 
не  только за  счет снижения уровня ТГ в  крови. Кратко 
рекомендуемые в настоящее время подходы к лечению 
пациентов с ГТГ представлены на рисунке.

В соответствии с клиническим рекомендациями раз-
ных групп экспертов и профессиональных обществ при-
менение фибратов однозначно считается тактикой пер-
вого ряда у пациентов с очень тяжелой ГТГ (хиломикро-
немия), которая считается фактором риска развития 
панкреатита  [3, 4, 16–18]. Такое  же мнение отражено 
и  в  европейских рекомендациях по  тактике лечения 
дислипидемий 2019 г. [15]. В то же время мнение экспер-
тов о роли фибратов для профилактики осложнений ССЗ 
у  пациентов с  повышенным уровнем ТГ не  столь одно-
значно. При высоком риске развития осложнений ССЗ 
и концентрации ТГ в диапазоне 1,7–5,6 ммоль/л, несмо-
тря на  прием статинов, считается обоснованным  (класс 

 Рисунок. Тактика снижения уровня триглицеридов при гипертриглицеридемии
 Figure. Approaches to lowering triglyceride levels in hypertriglyceridemia 

ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания; ССЗОА – сердечно-сосудистые заболевания, обусловленные атеросклерозом; ТГ – триглицерид; ХС ЛПНП – холестерин липопротеинов низкой плотности. 

Помните, что снижение концентрации ХС ЛПНП остается тактикой первого ряда 
для профилактики развития осложнений ССЗОА 

Гипертриглицеридемия

Диетотерапия и физические упражнения

Низкий риск осложнений ССЗ 
и первичная профилактика > 2,3 мммоль/л

Учитывайте применение фибратов

Высокий риск осложнений ССЗ 
или вторичная профилактика (при ТГ > 1,7 ммоль/л)

Применяйте эфир икозапента
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рекомендаций IIa, уровень доказательности B) примене-
ние омега-3 полиненасыщенных кислот (эфир икозапен-
та1  (ЭИ) по  2  г 2  раза в  день) в  сочетании со  стати-
ном [15]. Такое мнение основано на результатах крупно-
го РКИ REDUCE-IT  (Reduction of  Cardiovascular Events 
with Icosapent Ethyl Intervention Trial) [19], которые сви-
детельствуют о том, что у лиц с повышенной концентра-
цией ТГ в крови, несмотря на прием статинов, риск раз-
вития осложнений, обусловленных ишемией, включая 
смерть от осложнений ССЗ, при приеме ЭИ по 2 г 2 раза 
в день был статистически значимо меньше, чем при при-
еме плацебо. В ходе выполнения такого РКИ в течение 
1  года концентрация ТГ в  крови умеренно снижалась 
в  группе ЭИ на  18,3%  (0,44  ммоль/л) и  повышалась 
на  2,2%  (на 0,05  ммоль/л) в  группе плацебо. В  то  же 
время убедительность данных о  влиянии приема ЭИ 
на риск развития осложнений ССЗ подвергалась сомне-
нию, так как за  счет эффектов минерального масла 
в  капсуле плацебо  (с целью имитации ЭИ) снижалась 
биодоступности статинов, что сопровождалось увеличе-
нием концентрации ХС ЛПНП. Медиана увеличения кон-
центрации ХС ЛПНП в группах ЭИ и плацебо достигала 
3,1 и 10,2% соответственно (увеличение на 0,05 и 0,18% 
ммоль/л соответственно), т. е. в группе ЭИ концентрация 
ХС ЛПНП увеличивалась на 6,6% меньше, чем в  группе 
плацебо (p < 0,001).

В тех случаях когда при проведении первичной про-
филактики достигнут целевой уровень ХС ЛПНП, 
но  сохраняется повышенная концентрация ТГ  (более 
2,3  ммоль/л), можно учитывать применение фибра-
тов (в частности, фенофибрата) в сочетании со статина-
ми (класс рекомендаций IIb, уровень доказательности С). 
Такие рекомендации основаны на  результатах РКИ, 
в  ходе выполнения которых были получены данные 
о том, что применение фенофибрата приводит к сниже-
нию риска выполнения реваскуляризации миокарда 
и ампутации конечностей, а также замедляет прогресси-
рование диабетической ретинопатии  [20, 21]. Следует, 
однако, отметить, что такие исходы в обоих РКИ не были 
включены в  основной комбинированный показатель. 
Более того, результаты длительного наблюдения за 
участниками исследования ACCORD  (ACCORDION study) 
свидетельствовали о  снижении смертности пациентов, 
которые в исходном исследовании были рандомизиро-
ваны в группу приема фенофибрата (при его сочетании 
со статином; стандартизованное отношение риска 0,65, 
95% доверительный интервал 0,45–0,94; p = 0,02)  [22]. 
Такие данные позволяют предположить, что для оценки 
позитивного влияния приема фибратов на риск разви-
тия осложнений ССЗ у пациентов с атерогенной дисли-
пидемией необходим более длительный период наблю-
дения, а также сочетание фибратов со статинами [6]. 

На основании результатов исследования ACCORDION, 
а  также нескольких дополнительных анализов данных 
об участниках РКИ польские эксперты в 2021 г. повыси-
ли класс рекомендаций до  IIa  (уровень доказательно-
сти  В) для профилактики осложнений ССЗ с  помощью 
1 Лекарственный препарат не зарегистрирован в Российской Федерации.

фибратов у пациентов с высоким риском развития таких 
осложнений  [23]. Следует, однако, отметить, что сниже-
ние концентрации ХС ЛПНП остается главной целью 
терапии, направленной на снижение риска осложнений 
ССЗ как при первичной, так и при вторичной профилак-
тике их развития, а лечение ГТГ следует рассматривать 
в качестве следующего этапа терапии [24].

Такая тактика отражена и в клинических рекоменда-
циях Министерства здравоохранения Российской 
Федерации по  лечению пациентов с  нарушениями 
липидного обмена, в соответствии с которыми примене-
ние комбинированной терапии статином и фенофибра-
том показано при уровне ТГ более 2,3 ммоль/л, несмотря 
на  прием ингибиторов 3-гидрокси-3-метилглутарил 
коэнзим А-редуктазы  [25]. В  таких случаях к  лечению 
рекомендовано добавить фенофибрат  (предпочтитель-
но в  виде комбинированного препарата, содержащего 
розувастатин и  фенофибрат  (недавно такой препарат 
зарегистрирован в нашей стране)), или препарат омега- 3 
ПНЖК в дозе до 2 г 2 раза в день.

Несмотря на  то что применение фибратов для сни-
жения риска развития осложнений ССЗ при повышен-
ном уровне ТГ считается обоснованным только с целью 
первичной профилактики, в  Российской Федерации 
и  некоторых других странах в  связи с  отсутствием ЭИ 
использование фибратов в сочетании со статинами для 
снижения риска развития осложнений ССЗ при ТГ может 
быть более обоснованным у достаточно широкого круга 
пациентов с ГТГ. 

Влияние результатов исследования PROMINENT на 
пред ставления о выборе определенного фибрата с целью 
снижения концентрации триглицеридов

Пемафибрат2 представляет собой селективный моду-
лятор PPARα-рецепторов [26, 27]. Результаты международ-
ного многоцентрового двой ного слепого плацебо- 
контролируемого РКИ III фазы PROMINENT  (Pemafibrate 
to Reduce Cardiovascular Outcomes by Reducing 
Triglycerides in Patients with Diabetes) [28] было выполне-
но с целью оценки эффективности применения пемафи-
брата – более мощного фибрата по сравнению с фенофи-
братом – на частоту развития и рецидивирования ослож-
нений ССЗОА у пациентов с высоким уровнем ТГ в крови 
(2,26– 5,6  ммоль/л) и  низкой концентрацией ХС ЛПВП 
(1,0  ммоль/л и  менее). Пемафибрат применялся по 
0,2 мг/ сут в сочетании со статинами. В исследование были 
включены 10 497 пациентов, а медиана продолжительно-
сти наблюдения за ними достигала 3,4 года. Прием пемо-
фибрата по  сравнению с  применением плацебо снижал 
концентрацию ТГ в крови на 26,2% и повышал уровень ХС 
ЛПВП на 5,1%, но такие эффекты сопровождались увели-
чением концентрации ХС ЛПНП на 12,3%. Соответственно, 
концентрация ХС ЛП всех типов, кроме ЛПВП, так называ-
емый ХС неЛПВП (считается маркером риска осложнений 
ССЗ, который отражает уровень дислипидемии в  целом), 
была сходной в группах пемафибрата и плацебо.

Результаты РКИ PROMINENT свидетельствуют о том, 
что частота развития таких неблагоприятных 
2 Лекарственный препарат не зарегистрирован в Российской Федерации.
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клинических исходов, включенных в  основной комби-
нированный показатель, как инфаркт миокарда, ишеми-
ческий инсульт, реваскуляризация миокарда и  смерть 
от осложнений ССЗ, была сходной в группе пемафибра-
та и группе плацебо. Отсутствовали и явные преимуще-
ства приема пемафибрата по  данным анализа в  под-
группах пациентов в  зависимости от  определенных 
характеристик. Более того, несмотря на  то  что частота 
нежелательных явлений в целом была сходной в обеих 
группах, в группе пемафибрата чаще развивались нару-
шения функции почек и венозные тромбоэмболические 
осложнения, но  была ниже частота развития неалко-
гольной жировой болезни печени. Исследование было 
завершено досрочно в  связи с отсутствием эффектив-
ности приема пемофибрата. В недавно опубликованной 
в  журнале European Heart Journal Cardiovascular 
Pharmacotherapy заметке, посвященной обсуждению 
результатов исследования PROMINENT, ее авторы 
вспомнили нейтральные результаты исследований дру-
гих гиполипидемических средств – никотиновой кисло-
ты и ингибиторов белка – переносчика эфиров холесте-
рина, называя такую ситуацию «потерей парадиза», что 
отражает разочарования в эффективности таких препа-
ратов после многолетних надежд [29]. 

В ходе выполнения исследования PROMINENT прием 
пемофибрата приводил к увеличению концентрации ХС 
ЛПНП и  Апо- В. Наблюдаемое увеличение уровня ХС 
ЛПНП могло быть обусловлено увеличением конверсии 
ремнатных ЛП в ЛПНП [30]. Следовательно, преимуще-
ства снижения концентрации ТГ и повышения уровня ХС 
ЛПВП за  счет приема пемофибрата могли нивелиро-
ваться отрицательными последствиями повышения ХС 
ЛПНП, приводя к  противоположному влиянию на  риск 
развития осложнений ССЗ. Такой отрицательный эффект 
мог быть обусловлен ускоренным катаболизмом ЛПОНП. 
Таким образом, для эффективного снижения риска раз-
вития осложнений ССЗ будет необходимо разработать 
средства, которые в  большей степени повышают кли-
ренс и удаление ремнантных частиц ЛП, содержащих ХС, 
а не превращают ЛПВСТГ в ЛПНП [31].

Можно  ли распространять на  фенофибрат данные, 
полученные для пемофибрата? Несмотря на то что прием 
фенофибрата и пемофибрата оказывает сходное по нап-
равленности влияние на  уровень каждого из  липидов 
в крови, распространенность и выраженность такого вли-
яния существенно различаются  [32]. Следовательно, 
по мнению экспертов, нельзя распространять результаты 
исследования PROMINENT на такой фибрат, как фенофи-
брат. Кроме того, при использовании фибрата с  целью 
первичной профилактики у пациентов, не имеющих пока-
заний к  приему статинов, положительные эффекты 
от  снижения уровня ТГ и  повышения концентрации ХС 
ЛПВП могут быть более выражены, чем отрицательные 
последствия повышения уровня ХС ЛПНП [6]. 

Наконец, нейтральные результаты исследования 
PROMINENT еще раз напоминают о том, что любая такти-
ка лечения должна иметь надежную доказательную базу. 
Напомним, что одной из  главных предпосылок 

исследования PROMINENT были результаты анализа 
в  подгруппах участников исследований по  оценке 
эффектов приема фибратов, которые позволяли предпо-
ложить о  существенных преимуществах применения 
фибратов у пациентов с СД 2-го типа со слабовыражен-
ной и  умеренной ГТГ и  низкой концентрацией ХС 
ЛПВП [33, 34]. В связи с этим важно напомнить, что ана-
лиз в подгруппах участников даже крупных РКИ не имеет 
достаточной статистической мощности и  поэтому, как 
в  данном случае, могут быть ложноположительные 
результаты. Любые данные, полученные в ходе выполне-
ния вторичного анализа, до  внедрения в  клиническую 
практику должны быть подтверждены в  исследованиях, 
имеющих достаточную статистическую мощность [35].

Предполагается, что разработка новых препаратов 
или других подходов к  снижению концентрации ТГ, 
которые не  будут сопровождаться одновременным 
повышением уровня ХС ЛПНП, позволит вернуться 
к  тактике уменьшения уровня ТГ в  крови с  целью вто-
ричной профилактики  [6]. Подробнее перспективы ги -
по   ли пидемической терапии, направленной на снижение 
уровня ТГ в крови, будут обсуждаться далее.

Тактика, направленная на  профилактику развития 
панкреатита, при выраженной гипертриглицеридемии

Риск развития панкреатита становится клинически 
значимым при концентрации ТГ, превышаю щей 
10 ммоль/л, особенно при сочетании с семейной хило-
микронемией  [36, 37]. В  таких случаях обязательны 
вмешательства, направленные на  профилактику разви-
тия острого панкреатита [15]. Следует отметить, что при-
мерно 10% всех случаев панкреатита обусловлены ГТГ, 
а также что панкреатит может развиться и при концен-
трации ТГ в крови в диапазоне 5–10 ммоль/л. Результаты 
проспективного когортного исследования свидетель-
ствовали о том, что риск развития острого панкреатита 
существенно повышается в  подгруппах пациентов, 
у которых концентрация ТГ соответствует более высоко-
му квартилю  [38], что позволяет предположить непре-
рывное увеличение риска развития панкреатита с уве-
личением концентрации ТГ. 

Любой фактор, который приводит к  повышению 
ЛПОНП, может повышать риск развития панкреатита, 
а  алкоголь считается наиболее значимым фактором 
риска. При развитии клинических проявлений панкреа-
тита пациент госпитализируется, в  таких случаях необ-
ходимо тщательное наблюдение за  концентрацией ТГ 
в  крови  [15]. Обязательным считается ограничение 
энергетической ценности пищи и  содержание в  ней 
жиров (до 10–15%), а также полный отказ от употребле-
ния алкоголя.

Применение фибратов  (фенофибрата) должно быть 
начато в сочетании с омега-3 полиненасыщенными кис-
лотами (по 2–4 г/сут) в качестве дополнительного сред-
ства. В тяжелых случаях, по мнению экспертов, в терапии 
можно использовать ломитапид [15, 39].

У  пациентов с  СД необходимо начать применение 
инсулина с  целью снижения уровня глюкозы в  крови. 
В  целом резкое снижение концентрации ТГ в  крови 
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отмечается в течение первых 2–5 дней. В острых случа-
ях выполнение плазмафереза позволяет еще быстрее 
снизить концентрацию ТГ в  крови  [40]. Европейское 
медицинское агентство одобрило использование вола-
несорсена в  качестве дополнения к  диетотерапии при 
лечении взрослых пациентов с  генетически подтверж-
денной семейной гиперхолестеринемией и  высоким 
риском развития панкреатита [15].

БУДУЩИЕ НАПРАВЛЕНИЯ В ЛЕЧЕНИИ 
ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ С ЦЕЛЬЮ  
СНИЖЕНИЯ РИСКА РАЗВИТИЯ ОСЛОЖНЕНИЙ 
СЕРДЕЧНО- СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

Несмотря на  то  что повышенная концентарция ТГ 
в  крови сопровождается увеличением риска развития 
осложнений ССЗ, остается неясным, может ли снижение 
уровня ТГ в крови уменьшать риск развития ССЗОА [6]. 
В  то  же время результаты дополнительных анализов 
различных клинических исследований позволяли пред-
положить, что снижение концентрации ТГ в крови при-
ведет к  уменьшению риска развития осложнений ССЗ. 
Более того, мутации потери функции в  генах, которые 
подавляют активность липопротеинлипазы, таких как 
APOC3 и ANGPTL3, сопровождаются антиатеросклероти-
ческими эффектами. 

Известно, что эйкозапентаеновая кислота  (ЭПК) ока-
зывает антиатеросклеротическое действие за счет влия-
ния на несколько факторов, а не только снижения уровня 
ТГ в крови. В течение последних десятилетий было полу-
чено много данных, подтверждаю щих важность сниже-
ния концентрации ХС ЛПНП за  счет приема статинов 
с  целью уменьшения риска развития осложнений ССЗ. 
Дальнейшее снижение риска было отмечено в  ходе 
выполнения исследования REDUCE-IT при добавлении 
к статинам ЭПК [19]. В то же время нельзя не учитывать 
увеличение риска развития фибрилляции предсердий 
за  счет приема ЭПК, особенно у  пациентов, имеющих 
в анамнезе такую аритмию.

Апо- С-III, который экспрессируется как в  кишечнике, 
так и  в  печени, находится в  крови одновременно 
с  ЛПВСТГ, в  целом оказывает отрицательное влияние 
на метаболизм ЛП и по данным генетических исследова-
ний может быть целью терапии, направленной на сниже-
ние риска развития осложнений ССЗОА. Воланесорсен 
представляет собой подкожно вводимый 2’-O-метоксиэтил 
химерный антисмысловой ингибитор второго поколения, 
который нарушает трансляцию матричной РНК 
апо-  C- III  [41, 42]. В  ходе выполнения исследования 
II  фазы применение воланесорсена по  300  мг 1  раз 
в неделю у пациентов с ГТГ приводило к снижению кон-
центрации ТГ на  80%  [43]. Была отмечена связь между 
снижением уровня C-III в крови более чем на 80% и бла-
гоприятным изменением концентрации многих частиц 
ЛП в  отсутствие изменения концентрации ХС ЛПНП, 
а  также отмечалось благоприятное влияние на  метабо-
лизм углеводов. Результаты метаанализа 4 РКИ, включав-
ших пациентов с  ГТГ, свидетельствовали о  том, что 

применение воланесорсена по  сравнению с  плацебо 
приводило к  статистически значимому снижению кон-
центрации ТГ, ХС ЛПОНП, апо- B48 и ХС неЛПВП, а также 
к повышению уровня ХС ЛПВП. Эффективность препарата 
сопровождалась приемлемой безопасностью [44].

Результаты генетических исследований подтверждают 
гипотезу о том, что влияние на уровень белка, подобного 
ангиопоэтину 3-го типа, может быть целью при лечении 
пациентов с ГТГ для снижения риска развития осложне-
ний ССЗОА [45].

Имеются данные о том, что применение моноклональ-
ного антитела эвинакумаба и  антисмыслового олигону-
клеотида IONIS-ANGPTL3-LRx3 снижает концентрацию 
белка, подобного ангиопоэтину 3-го типа, но  за  счет 
механизма, который пока остается неустановленным. 
Применение таких препаратов приводит к снижению как 
очень высокого уровня ТГ, так и  крайне повышенного 
уровня ХС ЛПНП, которые обусловлены семейной гипер-
холестеринемией. По  данным исследований, выполнен-
ных для оценки эффективности разных доз эвинакумаба, 
было отмечено снижение концентрации ТГ и  ХС ЛПНП 
на  75  и  23% соответственно  [46]. Снижение уровня ХС 
ЛПНП не зависело от влияния на рецепторы ЛПНП.

Изучается и ряд других подходов к снижению уровня 
ТГ в  крови, в  частности генная терапия, направленная 
на  изменение концентрации липопротеинлипазы, пода-
вление фермента диацилглицерол- ацилтрансферазы [47]. 
Эффективность многих таких подходов еще предстоит 
оценить в  ходе выполнения клинических исследований 
с  оценкой частоты развития клинических исходов. 
Результаты таких исследований, вероятно, позволят отве-
тить на  вопрос о  связи между клиническим эффектом 
снижения ТГ и снижением концентрации Апо- В.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время остается много вопросов, касаю-
щихся клинической значимости повышенной концентра-
ции разных частиц ЛПВСТГ и их метаболизма, в том числе 
о важности повышенного образования ТГ или их снижен-
ного катаболизма. Поскольку изменение образа жизни 
остается одним из главных подходов к лечению пациен-
тов с  ГТГ, считается необходимым усовершенствование 
подходов к  внедрению таких вмешательств, а  также 
наблюдению за пациентами с ГТГ и обеспечению привер-
женности применяемым вмешательствам, направленным 
на снижение концентрации ТГ. 

Учитывая имеющуюся доказательную информацию, 
можно считать, что ниша для использования фибратов 
ограничивается их использованием с целью первичной 
профилактики для снижения остаточного риска, связан-
ного с  повышенным уровнем ТГ в  крови, а  также их 
использованием у пациентов с  очень высокой концен-
трацией ТГ в  крови с  целью снижения риска развития 
панкреатита. 

Несмотря на изменение роли фибратов при проведе-
нии вторичной профилактики осложнений ССЗ, 
3 Лекарственные препараты не зарегистрированы в Российской Федерации.
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