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Резюме
Основной причиной смертности среди людей с сахарным диабетом 2-го типа (СД2) являются атеросклеротические сердечно-
сосудистые заболевания (АССЗ), риск развития которых в данной когорте повышается в 2–4 раза. Особенности метаболи-
ческого фона у коморбидных пациентов с СД2 характеризуются агрессивным течением дислипидемий с преобладанием 
атерогенных ее форм. Несмотря на достижение целевых показателей липидов на фоне терапии статинами, остаточный риск 
сердечно-сосудистых заболеваний в этой группе больных остается достаточно высоким. Результаты ряда крупных иссле-
довательских работ указывают на то, что важную роль в этом может играть гипертриглицеридемия. В связи с чем не менее 
значимой целью профилактики и контроля кардиоваскулярного риска при нарушениях углеводного обмена, помимо ЛПНП, 
являются триглицериды (ТГ). Согласно консенсусному заявлению Европейского общества атеросклероза, риск АССЗ стано-
вится клинически значимым при уровне ТГ натощак >1,7 ммоль/л. Основным инструментом контроля гипертриглицеридемии 
на сегодняшний день является терапия фибратами. По имеющимся данным комбинация статинов и фенофибрата более 
эффективна в снижении общего холестерина, ЛПНП, ТГ и повышении ЛПВП. На сегодняшний день фенофибрат является 
единственной молекулой, показавшей оптимальный профиль безопасности и снижение риска сердечно-сосудистых забо-
леваний. В Российских клинических рекомендациях по нарушениям липидного обмена от 2023 г. предложено разделение 
пациентов на 3 основные категории по выраженности повышения ТГ, от которого зависит тактика ведения: 1,7–2,3 ммоль/л; 
2,3–5 ммоль/л; ≥5 ммоль/л. У лиц с уровнем ТГ >2,3 ммоль/л на фоне терапии статинами умеренной или высокой интенсив-
ности рекомендовано использование фенофибрата, предпочтительно в комбинации со статинами.
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Abstract
The main cause of death among people with DM2 is atherosclerotic cardiovascular diseases (ARDS), the risk of which in this 
cohort increases 2–4 times. The features of the metabolic background in comorbid patients with type 2 diabetes mellitus are 
characterized by an aggressive course of dyslipidemia with a predominance of its atherogenic forms. Despite the achievement 
of lipid targets on the background of statin therapy, the residual risk of cardiovascular diseases in this group of patients remains 
quite high. The results of a number of major research papers indicate that hypertriglyceridemia may play an important role in this. 
In this regard, triglycerides (TG) are no less important for the prevention and control of cardiovascular risk in carbohydrate metab-
olism disorders, in addition to LDL. According to the consensus statement of the European Atherosclerosis Society, the risk of ASD 
becomes clinically significant at an empty stomach TG level >1.7 mmol/l. The main tool for controlling hypertriglyceridemia 
today is fibrate therapy. According to available data, the combination of statins and fenofibrate is more effective in reducing total 
cholesterol, LDL, TG and increasing HDL. To date, fenofibrate is the only molecule that has shown an optimal safety profile and 
reduced risk of cardiovascular diseases. In the Russian clinical guidelines on lipid metabolism disorders from 2023, it was pro-
posed to divide patients into 3 main categories according to the severity of the increase in TG, on which the management tactics 
depend: 1.7–2.3 mmol/l; 2.3–5 mmol/l; ≥5 mmol/l. In individuals with TG levels >2.3 mmol/l on the background of moderate or 
high intensity statin therapy, the use of fenofibrate is recommended, preferably in combination with statins.
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет (СД) в настоящее время сохраня-
ет позиции одной из основных причин инвалидизации 
и смертности пациентов во всем мире. Распространен-
ность СД стремительно растет, опережая прогнозы ве-
дущих профессиональных медицинских сообществ. 
Согласно данным Международной федерации диабета 
(International Diabetes Federation, IDF) в настоящее вре-
мя число взрослых людей с СД достигло 537 млн чело-
век. К 2030 г. прогнозируется рост заболеваемости СД до 
643 млн, а к 2045 г. ожидается поражение 783 млн чело-
век, причем более 90% всех случаев приходится на СД 
2-го типа (СД2)1. А в Российской Федерации по данным 
Федерального регистра СД на январь 2021 г. численность 
больных СД составляет 4 799 552 человека, 92,5% из ко-
торых имеют СД2 [1]. Основной причиной смертности сре-
ди людей с СД2 являются атеросклеротические сердечно-
сосудистые заболевания (АССЗ), риск развития которых 
в данной когорте повышается в 2–4 раза [2]. Более того, 
СД2 из-за его тесной связи с атеросклерозом считают са-
мостоятельным фактором сердечно-сосудистого риска 
(ССР). Пациенты данной группы характеризуются целым 
комплексом проатерогенных метаболических расстройств, 
к которым относят, кроме гипергликемии, абдоминальное 
ожирение, артериальную гипертензию (АГ), атерогенную 
дислипидемию. Согласно данным многоцентрового ис-
следования ЭССЕ-РФ, включавшего более 21 тыс. чело-
век, и национального регистра АГ, распространенность СД 
среди лиц с АГ составляет около 14% [3, 4]. Также по ре-
зультатам ЭССЕ-РФ установлена высокая распространен-
ность нарушений липидного обмена, так, частота выяв-
ления гиперхолестеринемии у жителей разных регионов 
нашей страны в среднем составила 58,4 ± 0,34%, а гипер-
триглицеридемии – 26,4 ± 1,11% [5]. В целом дислипиде-
мия очень распространена при СД2, поражая, по разным 
источникам, примерно 72–85% пациентов. По данным ис-
следования K. Haile et al., выполненного в Юго-Западной 
Эфиопии, к примеру, распространенность дислипидемии 
у лиц с СД2 составила 68,1%, при этом вероятность раз-
вития дислипидемии у больных АГ и СД2 была в 2,65 раза 
выше, чем у лиц без СД [6]. 

Дислипидемия, в том числе при СД, включает в себя 
широкий спектр липидных нарушений, однако, в  по-
следние несколько десятилетий основной фокус вни-
мания был сконцентрирован на значимости холесте-
рина липопротеинов низкой плотности (ЛПНП). При 
этом все большее внимание стало уделяться про-
блеме так называемого остаточного риска серьез-
ных неблагоприятных сердечно-сосудистых событий 
(MACE), который связан с  недостаточным снижением 
сердечно-сосудистого риска (ССР) на фоне гиполипи-
демической терапии, несмотря на достижение целевых 
значений ЛПНП [7]. Более того, у пациентов с СД2 и ме-
таболическим синдромом в большинстве случаев име-
ет место так называемая смешанная дислипидемия, 

1 International Diabetes Federation. IDF Diabetes Atlas, 10th ed. Brussels, Belgium; 2021. 
Available at: https://www.diabetesatlas.org.

характеризующаяся гипертриглицеридемией (ГТГ), при 
умеренном повышении ЛПНП, а также снижением ЛПВП. 
Это стало основанием для расширения фокуса внима-
ния многих специалистов на изучение роли так называе-
мого холестерина не-липопротеидов высокой плотности 
(не-ЛПВП), включающего, помимо ЛПНП, такие атероген-
ные частицы, как липопротеины очень низкой плотно-
сти (ЛПОНП), липопротеины промежуточной плотности 
(ЛППП), содержащие аполипопротеин В, а также хило-
микроны и их богатые триглицеридами (ТГ) остатки [8].

Вклад ГТГ в суммарный ССР в общей популяции до сих 
пор остается предметом дискуссий. Распространенность 
ГТГ в общей популяции по разным данным составляет 
около 10% [9]. В нашей стране распространенность ГТГ 
выше и составляет 29%, при этом в большинстве случаев 
она имеет смешанный характер в сочетании с повыше-
нием как общего холестерина, так и ЛПНП [10]. Согласно 
данным Национального исследования здоровья и пита-
ния (NHANES) за 2007–2014 гг., опубликованным в 2019 г., 
ГТГ встречается у более трети пациентов с целевыми по-
казателями ЛПНП на фоне терапии статинами в США. При 
этом почти 40% пациентов с СД и умеренным повышени-
ем уровня ТГ, включая находившихся на терапии статина-
ми, имеют умеренный или высокий 10-летний риск разви-
тия АССЗ (≥20%) [11]. По результатам недавнего датского 
исследования, уровень ТГ был связан с риском серьезных 
неблагоприятных сердечно-сосудистых событий у паци-
ентов на ранних стадиях СД2 (всего 27 080 участников): 
при ТГ от 1,0 до 1,9 ммоль/л относительный риск (ОР) раз-
вития серьезных неблагоприятных сердечно-сосудистых 
событий (MACE) с поправкой на искажающий фактор со-
ставил 1,14 (95% ДИ 1,00–1,29), при ТГ 2,0–2,9 ммоль/л – 
1,30 (95% ДИ 1,12–1,51), а при значении ≥3,0 ммоль/л – 
1,44 (95% ДИ 1,20–1,73) [12]. В работе Y. Wang et al. также 
была подчеркнута роль ГТГ в повышении риска ССЗ толь-
ко в когорте пациентов с СД2, но не в общей популя-
ции: повышение уровня ТГ на 1 логарифмическую еди-
ницу у участников с СД было связано с повышением на 
30% многофакторного скорректированного риска смерт-
ности от ССЗ (ОР 1,30; 95% ДИ 1,08–1,56), но не у лиц без 
диабета (ОР 0,95; 95% ДИ 0,83–1,07)  [13]. Аналогично 
гипотеза о вкладе именно ГТГ в риск развития ССЗ при 
СД2 была подтверждена в исследовании ACCORD-Lipid, 
продемонстрировавшем, что снижение уровня ТГ фено-
фибратом не уменьшало значимо риск ССЗ в общей груп-
пе, в то время как в группе пациентов с СД2 с ГТГ частота 
ССЗ снижалась на 31% [14]. Таким образом, большинство 
имеющихся на сегодняшний день исследований подчер-
кивает значимость ГТГ в отношении как прогноза разви-
тия, так и снижения рисков АССЗ в когорте людей с СД2.

ЛИПОТОКСИЧНОСТЬ 
ТРИГЛИЦЕРИД- БОГАТЫХ ЧАСТИЦ

Механизмы развития атеросклеротических кардиова-
скулярных расстройств у пациентов с неблагоприятным 
метаболическим фоном сложны и  многообразны. При 
СД2, как было указано ранее, наблюдается преобладание 

https://www.diabetesatlas.org
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липопротеинов, богатых ТГ и обладающих проатероген-
ными свойствами, включая ЛПОНП и хиломикроны (ХМ), 
вырабатываемые печенью и кишечником соответствен-
но [15], а также фракции мелких плотных ЛПНП, которые, 
ввиду подверженности к гидроксилированию и окисле-
нию, характеризуются снижением антиатерогенных свой
ств  [2]. Такие особенности липидного профиля при СД 
могут определять альтернативные аспекты развития ате-
росклероза. Метаболический сдвиг на фоне инсулино-
резистентности стимулирует катаболизм жирных кислот 
и связанную с ним липид-индуцированную токсичность 
(липотоксичность). Гипертриглицеридемия способству-
ет образованию мелких плотных ЛПНП с потенциально 
повышенной атерогенностью и  более мелких и  плот-
ных частиц ЛПВП с нарушенным липидомом и протео-
мом и дефектными ангиопротекторными функциями. Сте-
пень, в которой эти изменения способствуют ССР, остается 
спорной. Согласно консенсусному заявлению Европейско-
го общества атеросклероза, риск АССЗ становится клини-
чески значимым при уровне ТГ натощак >1,7 ммоль/л, в то 
время как уровень ТГ >10 ммоль/л определяет высокий 
риск панкреатита [16].

Основной причиной развития ГТГ при СД2 являет-
ся резистентность висцеральной жировой ткани к анти-
липолитическому действию инсулина, в результате чего 
повышается липолиз и избыточное количество обра-
зующихся свободных жирных кислот (СЖК) поступает 
в портальный кровоток. Это приводит к активному син-
тезу печенью ТГ и ЛПОНП. В дополнение в условиях ги-
пергликемии подавляется активность эндотелиальной 
липопротеинлипазы (ЛПЛ), участвующей в расщепле-
нии ТГ и ЛПОНП, что способствует поддержанию их по-
вышенной концентрации. В то же время активность пе-
ченочной ЛПЛ повышается, что приводит к ускоренному 
разрушению ЛПВП. Мелкие липидные частицы, богатые 
ТГ, благодаря своему размеру (<70 нм) могут проникать 
в стенку артерии путем трансцитоза через эндотелиаль-
ный слой. При их повышенных уровнях в плазме ско-
рость притока превышает скорость выхода, что приводит 

к накоплению частиц в субэндотелиальном простран-
стве. Эти липопротеиновые частицы могут прикреплять-
ся к внеклеточному матриксу (протеогликанам), причем 
это взаимодействие усиливается присутствием аполипо-
протеина (апо) CIII и апоЕ на поверхности частиц, при 
деградации которых высвобождаются биологически ак-
тивные липиды, которые вызывают эндотелиальную дис-
функцию и воспаление. Моноциты-макрофаги, поглощая 
липопротеины, обогащенные холестерином, на стадии 
ранних поражений превращаются в  пенистые клет-
ки (рис. 1А)  [16]. В последующем при повторяющихся 
циклах поступления липопротеинов и миграции макро-
фагов образуется жировая полоска (рис. 1В) [16]. Даль-
нейшие клеточные изменения включают миграцию ме-
диальных гладкомышечных клеток в область поражения, 
и,  т. к. богатые ТГ частицы обладают прокоагулянтной 
активностью, происходит увеличение агрегации тром-
боцитов. В конечном итоге формируется нестабильная 
сложная бляшка, которая при поверхностной эрозии или 
механическом разрыве может привести к образованию 
тромба и потенциальной окклюзии просвета с последу-
ющим клиническим событием.

Интересно, что недавние исследования показали, что 
аномалии в липопротеинах, содержащих аполипопро
теин B (апоВ), богатых ТГ, могут предшествовать рези-
стентности к инсулину. В последние годы появились также 
данные о потенциальной первичной роли дислипиде-
мии в развитии и прогрессировании СД2. Основное вни-
мание в этом отношении фокусируется на роли именно 
ремнантного (остаточного) холестерина, представленно-
го всеми атерогенными фракциями, помимо ЛПНП. Так, 
в исследовании PREVEND подтверждена связь специ-
фических циркулирующих липидов, в первую очередь 
мелких частиц ЛПОНП, богатых ТГ, с развитием СД2 [17]. 
Согласующиеся данные были получены в недавнем ко-
рейском популяционном когортном исследовании, про-
демонстрировавшем, что повышение концентрации ТГ, 
ЛПНП и не-ЛПВП в сыворотке крови на каждые 10 мг/дл 
были связаны с  повышением риска развития СД2  на 

 Рисунок 1. Формирование атеросклеротической бляшки при сахарном диабете 2-го типа (адаптировано из [16])
 Figure 1. The build-up of atherosclerotic plaque in type 2 diabetes mellitus (adapted from [16])
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3,9, 1,7 и 3,5% соответственно, в то время как повыше-
ние ремнантного холестерина на каждые 10 мг/дл было 
связано с увеличением риска СД2 на 13,1%. Причем по-
ложительная зависимость между уровнем остаточного 
холестерина и частотой СД2 наблюдалась в разных воз-
растных группах, даже с поправкой на пол, статус куре-
ния, физическую активность, ИМТ, уровень глюкозы нато-
щак, наличие гипертонии и ХБП, а также прием статинов 
и фибратов (рис. 2) [18]. 

ВОЗМОЖНОСТИ КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ 
В КОНТРОЛЕ НАРУШЕНИЙ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА

Препаратами первой линии в контроле дислипиде-
мий на протяжении последних десятилетий являются ин-
гибиторы ГМГ-КоА (статины). Статины обладают доказан-
ным профилем эффективности в отношении контроля, 
в первую очередь ЛПНП. Большинство действующих ру-
ководств по лечению дислипидемии сегодня рекомен-
дует при неэффективности стандартной дозы статинов 
интенсификацию терапии путем увеличения дозировки, 
и лишь при неэффективности данного шага добавление 
к терапии фибратов. Однако, учитывая смешанный ха-
рактер дислипидемии при СД2, характеризующейся по-
вышенным уровнем не только ЛПНП, но и ЛПОНП и ТГ, 
а также снижением ЛПВП, может быть целесообразным 
раннее назначение комбинированной гиполипидемиче-
ской терапии с включением фибратов в терапию групп 
высокого риска. 

Статины являются мощными гиполипидемическими 
средствами, которые ингибируют внутриклеточный син-
тез холестерина в гепатоцитах, увеличивают экспрессию 
поверхностных рецепторов ЛПНП, ответственных за эли-
минацию этих ЛПНП, в результате чего их концентра-
ция снижается в плазме. Фибраты же, в свою очередь, 
усиливают активность ЛПЛ, участвующей в  гидролизе 
ТГ, а также увеличивают число ЛПНП-рецепторов и сти-
мулируют эндоцитоз ЛПНП печенью. В работе R. Bharti 
et al. проводилась сравнительная оценка эффективности 

и  безопасности высоких доз розувастатина (40  мг) 
(n = 79) с комбинацией умеренной дозы розувастати-
на (20 мг) и фенофибрата (145 мг) (n = 88) у пациентов 
с ИБС и смешанной дислипидемией [19]. Комбинация ста-
тинов и фенофибрата оказалась более эффективна в сни-
жении ЛПНП (-11,0%, 95% ДИ -17,7%, -4,3%, p < 0,001), 
ТГ (-18,4%, 95% ДИ -32,0%, -4,7%, р < 0,0001) и повыше-
нии ЛПВП (14,9%, 95% ДИ 8,3%, 21,4%, p < 0,001). Ком-
бинация гиполипидемических средств также продемон-
стрировала преимущество в отношении переносимости, 
т. к. 5 пациентов группы монотерапии высокими дозами 
статинов были исключены из исследования ввиду раз-
вития побочных реакций, в то время как в группе ком-
бинированной терапии таких случаев не зарегистрирова-
но. В исследованиях «Fenofibrate Intervention and Event 
Lowering in Diabetes» (FIELD) [20] и «The Action to Control 
Cardiovascular Risk in Diabetes» (ACCORD) [21] оценива-
лась эффективность фенофибрата отдельно или в каче-
стве дополнения в когорте пациентов с СД2. В отношении 
кардиоваскулярных событий значимого влияния не полу-
чено, в то же время лечение фенофибратом оказало вли-
яние на прогрессирование диабетической ретинопатии, 
значительно снижая потребность в лазеркоагуляции сет-
чатки по сравнению с плацебо. Хотя основной механизм 
благоприятного влияния фенофибрата на осложнения со 
стороны глаз остается неясным, предполагается, что он 
оказывает плейотропное действие, выходящее за рамки 
модификации липидного обмена. Однако нейтральное 
влияние фенофибрата на сердечно-сосудистые исходы, 
наблюдаемое в исследованиях FIELD и ACCORD, огра-
ничило широкое применение фенофибрата у пациентов 
с СД с высоким риском ССЗ. В недавней работе N. Kim 
et al. также было получено, что фенофибрат при добав-
лении к статинам был связан с более низким риском про-
грессирования диабетической ретинопатии у пациентов 
с СД2 и метаболическим синдромом [22]. 

Использование фенофибрата в рамках популяционно-
го когортного исследования данных Национальной служ-
бы медицинского страхования Южной Кореи [23] было 
связано с  более низким уровнем общей и  сердечной 
смертности, а также сердечно-сосудистых событий у па-
циентов с СД2 в течение 3-летнего наблюдения. Первич-
ная конечная точка была значительно ниже в группе ис-
пользования фенофибрата по сравнению с теми, кто не 
использовал ни фенофибрат, ни омега-3-жирные кислоты 
(13,4 против 15,5 на 1000 человеко-лет; ОР 0,76; 95% ДИ 
0,62–0,94; p = 0,010) (рис. 3).

Сердечно-сосудистая смертность (1,8 против 3,1 на 
1000  человеко-лет; ОР 0,59; 95%  ДИ 0,352–0,987; 
p = 0,0446), смерть от всех причин (7,6 против 15,3 на 
1000  человеко-лет; ОР 0,437; 95%  ДИ 0,340–0,562; 
p < 0,0001) (рис. 4) и инсульт (6,5 против 8,6 на 1000 чело-
веко-лет; ОР 0,621; 95% ДИ 0,463–0,833; p = 0,0015) также 
были значительно ниже в группе применения фенофибрата.

Полученные данные указывают на долгосрочную 
клиническую эффективность применения фенофибрата 
у пациентов с СД2 в отношении смертности и сердечно-
сосудистых исходов.

 Рисунок 2. Риск сахарного диабета 2-го типа в зависимо-
сти от уровня ремнантного холестерина в разных возраст-
ных группах (адаптировано из [18])

 Figure 2. T2DM risk according to remnant cholesterol levels 
in different age groups (adapted from [18])
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ПОЗИЦИИ КОНТРОЛЯ НАРУШЕНИЙ ЛИПИДНОГО 
ОБМЕНА ПРИ СД2 В СОВРЕМЕННЫХ КЛИНИЧЕСКИХ 
РЕКОМЕНДАЦИЯХ И КОНСЕНСУСНЫХ ДОКУМЕНТАХ

Коррекция дислипидемии является неотъемлемой ча-
стью управления СД2 и предиабета [24]. Согласно Кон-
сенсусному заявлению Американской ассоциации клини-
ческих эндокринологов [25], всем пациентам с СД2 для 
оценки риска АССЗ необходимо исследование липидно-
го профиля, включающего, помимо общего холестерина, 
ТГ, ЛПНП, ЛПВП. При выявлении дислипидемии на первом 
этапе необходимо исключить вторичные причины, а также 
некоторые семейные формы нарушений липидного обме-
на. В некоторых случаях могут быть использованы вспо-
могательные инструменты оценки ССР, включая аполипо-
протеин В, С-реактивный белок, показатель коронарного 

кальция и другие, включенные в калькуляторы 10-летне-
го риска АССЗ. Вторым шагом рассматривается модифика-
ция образа жизни, направленная на снижение веса, кор-
рекцию питания и расширение физической активности. 
Все пациенты разделяются на категории риска для опре-
деления целей гиполипидемической терапии. Так, в кон-
сенсусном заявлении Американской ассоциации клини-
ческих эндокринологов 2023 г. указано:

	■ при продолжительности СД2 <10 лет и <2 дополни-
тельных традиционных факторов риска АССЗ без пора-
жения органов-мишеней определяется высокий 10-лет-
ний риск АССЗ (<10%): целевой уровень ЛПНП <100 мг/дл 
(<2,6 ммоль/л), апо B <90 мг/дл (<2,3 ммоль/л) и уровень 
холестерина не-ЛПВП <130 мг/дл (<4,2 ммоль/л);

	■ при СД2 >10 лет с ≥2 традиционными факторами риска 
АССЗ и отсутствием поражения органов-мишеней опре-
деляется очень высокий 10-летний риск АССЗ (10–20%): 
целевой уровень ЛПНП <70 мг/дл (<1,8 ммоль/л), апо B 
<80 мг/дл (<2,0 ммоль/л) и уровень холестерина не-ЛПВП 
<100 мг/дл (<2,6 ммоль/л);

	■ при СД2 или предиабете в сочетании с установленным 
АССЗ или поражением органа-мишени (систолическая или 
диастолическая дисфункция левого желудочка, расчетная 
скорость клубочковой фильтрации <45 мл/мин/1,73 м2, 
или лодыжечно-плечевой индекс <0,9) – крайне высо-
кий риск АССЗ (>20%): целевой уровень ЛПНП <55 мг/дл 
(<1,4 ммоль/л), апо B <70 мг/дл (<1,8 ммоль/л) и уровень 
холестерина не-ЛПВП <90 мг/дл (<2,3 ммоль/л). 

Согласно действующим в  РФ клиническим реко-
мендациям по ведению нарушений липидного обмена 
(2023 г.) выделяют следующие категории 10-летнего ри-
ска АССЗ: низкий, средний, высокий, очень высокий [26]. 
Наличие у пациентов СД исключает его отношение к ка-
тегории среднего или низкого риска. Так, для пациен-
тов очень высокого риска рекомендовано достижение 
целевого уровня ЛПНП <1,4  ммоль/л и  снижение по 
меньшей мере на 50% от исходного через 8 ± 4 нед. те-
рапии как для первичной, так и вторичной профилак-
тики ССО. При этом для пациентов с подтвержденным 
АССЗ, перенесших повторное сосудистое событие в те-
чение 2 лет (в любом сосудистом бассейне), несмотря 
на прием максимально переносимой дозы статина, це-
левой уровень ЛПНП составляет <1,0 ммоль/л. У пациен-
тов высокого риска рекомендовано достижение уровня 
ЛПНП <1,8 ммоль/л и его снижение по меньшей мере на 
50% от исходного. 

В качестве первой линии при дислипидемии у лиц 
с СД2 при отсутствии противопоказаний рекомендовано 
использование статинов (таблица). Пациентам с высоким 
риском (СД2 с <10% 10-летним риском) следует начинать 
терапию статинами умеренной интенсивности, что приво-
дит к снижению уровня холестерина ЛПНП в диапазоне от 
30 до 40%. Для пациентов с предиабетом преимущества 
терапии статинами следует оценивать в контексте оцен-
ки риска АССЗ и незначительного риска прогрессирова-
ния СД2 при использовании статинов. Людям с очень вы-
соким риском (10–20% 10-летний риск) и крайне высоким 
риском (>20% 10-летний риск) рекомендуется назначение 

 Рисунок 3. Показатель выживаемости по первичному ком-
бинированному исходу (инфаркт миокарда, инсульт, чре-
скожное коронарное вмешательство и сердечно-сосудистая 
смертность) в зависимости от использования / неиспользо-
вания фенофибрата (p = 0,0097)

 Figure 3. Survival estimates for primary composite outcome 
(myocardial infarction, stroke, percutaneous coronary interven-
tion and cardiovascular mortality) according to fenofibrate use 
vs. non-use (p = 0.0097)
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 Рисунок 4. Показатель выживаемости по смертности от 
всех причин в зависимости от использования / неиспользо-
вания фенофибрата (p <0,0001)

 Figure 4. Survival estimates for all-cause mortality accord-
ing to fenofibrate use vs. non-use (p <0.0001)

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

1,0

0,98

0,96

0,94

0,92

0,90

Ве
ро

ят
но

ст
ь 

вы
ж

ив
ан

ия

0

0

5057
Омега-3/ 

фенофибрат (-)

Омега-3/фенофибрат (-)

5057Фенофибрат (+)

Фенофибрат (+)

2

2

3800
3649

1

1

4942
5025

3

3

2814
2342

4

4

1831
1447

5

5

961
739

6

6

282
226

Продолжительность наблюдения (лет)



50 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2024;18(6):45–52

Ко
м

ор
би

дн
ы

е 
со

ст
оя

ни
я

высокоинтенсивной терапии статинами, снижающей уро-
вень ЛПНП на 50–60%. 

При назначении статинов следует помнить про про-
явления непереносимости, встречающиеся по некоторым 
данным в 5–20% случаев, к которым относятся различные 
проявления миопатии, реже – рабдомиолиз. 

Если целевые уровни ХС ЛПНП не могут быть достиг-
нуты с помощью максимально переносимой терапии ста-
тинами, предлагается рассмотреть возможность добав-
ления ингибитора абсорбции холестерина эзетимиба 
(10 мг/ день). При недостижении целевых значений липи-
дов на фоне применения максимально переносимого ста-
тина в сочетании с эзетимибом, возможна дополнительная 
терапия секвестрантами желчных кислот (колесевелам, ко-
лестипол, холестирамин) или бемпедоевой кислотой (инги-
битор аденозинтрифосфат-цитратлиазы, препарат не заре-
гистрирован в РФ). У пациентов с экстремальным риском, 
у которых показатели липидов выше целевых значений 
при максимальном высокоинтенсивном приеме статинов 
в сочетании с вышеупомянутой дополнительной терапией, 
может возникнуть необходимость в более агрессивной те-
рапии ингибитором пропротеинконвертазы субтилизин / 
кексин типа 9 (PCSK9i) или инклисираном (миРНК PCSK9) 
с учетом утвержденных показаний и их доступности.

КОРРЕКЦИЯ ГИПЕРТРИГЛИЦЕРИДЕМИИ

В актуальных практических руководствах по веде-
нию пациентов с нарушениями липидного обмена боль-
шое внимание уделяется проблеме достижения и удер-
жания целевых показателей как ЛПНП, так и  уровня 
ТГ < 1,7ммоль/л. Основными препаратами для коррекции 
ГТГ являются фибраты, которые снижают уровень ТГ в сы-
воротке и повышают уровень ЛПВП посредством актива-
ции рецептора, активирующего пролифератор перокси-
сом (PPAR-α), а также способствуют умеренному снижению 
уровня ЛПНП. Фенофибрат снижает концентрацию ТГ на 
30–50%. Его эффекты наблюдаются у пациентов с СД вы-
сокого риска и ГТГ. Исследование FIELD показало, что фе-
нофибрат следует рассматривать у лиц с  гипертригли-
церидемией, низким уровнем ЛПВП и высоким ССР, но 
не рассматривается в  качестве замены статинам  [20]. 

Метаанализ с участием 45 058 участников показал, что 
фибраты снижают относительный риск серьезных событий 
на 10%, а риск коронарных событий на 13% [27].

Повышенные уровни ТГ и низкий уровень ЛПВП си-
нергично увеличивают риск ССО у пациентов с уже до-
стигнутым целевым значением ЛПНП, а  оптимальным 
уровнем ТГ для большинства людей, включая пациентов 
с СД2, является значение <1,7 ммоль/л (<150 мг/дл) [26]. 
На основании чего как в международных, так и в отече-
ственных клинических рекомендациях предложены целе-
вые уровни ТГ. В Российских клинических рекомендациях 
по нарушениям липидного обмена от 2023 г. представ-
лено разделение пациентов на 3 основные категории по 
выраженности повышения ТГ, от которого зависит тактика 
ведения: 1,7–2,3 ммоль/л; 2,4–5 ммоль/л; ≥5 ммоль/л [26]. 
У лиц с уровнем ТГ >2,3 ммоль/л (>200 мг/дл) на фоне 
максимально переносимой терапии статинами рекомен-
довано использование фенофибрата и/или препаратов 
омега-3-жирных кислот в высоких дозах (до 4 г/сут), пред-
почтительно в комбинации со статинами. В то же время 
безрецептурные добавки с рыбьим жиром не одобрены 
для лечения ГТГ. При уровнях ТГ >200–500 мг/дл (>2,3–
5,0 ммоль/л) также предлагается назначать фенофибрат 
и омега-3 жирные кислоты в дозе до 4 г/сут. Однако место 
фибратов в снижении ССР во многом зависит от конкрет-
ной молекулы. На сегодняшний день фенофибрат является 
единственной молекулой, показавшей оптимальный про-
филь безопасности и снижение риска ССЗ. В то же время 

 Таблица. Интенсивность терапии статинами (адаптировано 
из [25])

 Тable. Intensity of statin therapy (adapted from [25])

Препарат Низкая 
интенсивность

Умеренная 
интенсивность

Высокая 
интенсивность

Симвастатин 10 мг 10 мг 20–40 мг –

Ловастатин 20 мг 20 мг 40 мг –

Флувастатин 
20–40 мг 20–40 мг 40 мг 2 раза 

в день/80 мг XL –

Питавастатин 1 мг 1 мг 2–4 мг –

Аторвастатин – 10–20 мг 40–80 мг

Розувастатин – 5–10 мг 20–40 мг

 Рисунок 5. Алгоритм лечения дислипидемии у пациентов 
с СД2 (адаптировано из [12])

 Figure 5. Algorithm on the management of dyslipidemia in 
patients with T2DM (adapted from [12])

Лечение диабетической дислипидемии

Контроль гликемии + модификация образа жизни

Эзетимиб –  
первая линия
PCSK9i –  
вторая линия

Непереносимость 
или недостижение 

цели ЛПНП
При высоких ТГ /
низких ЛПНП

Бемпедоевая 
кислота
Инклисиран

Фибраты /
Ниацин / СЖК

Повышение ЛПНП / 
смешанная дислипидемия

Статины Фибраты/ Омега-3-ЖК

Изолированная 
гипертриглицеридемия

Фармакотерапия
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в исследовании PROMINENT («Пемафибрат для снижения 
сердечно-сосудистых исходов за счет снижения тригли-
церидов у пациентов с СД») [28] при приеме пемафибра-
та частота сердечно-сосудистых событий при СД2 с уров-
нями ТГ >200 мг/дл не снижалась, несмотря на снижение 
уровня ТГ, ЛПОНП, остаточного холестерина и Аро-СIII. 

Алгоритм назначения гиполипидемической терапии, 
рекомендованный для пациентов с СД2 с атерогенной 
дислипидемией, представлен на рис. 5.

Стоит отметить, что уровень ТГ >10 ммоль/л являет-
ся серьезным предиктором развития острого панкреа-
тита [29]. При тяжелой гипертриглицеридемии (уровни 
ТГ ≥1000 мг/дл (≥26 ммоль/л)) в дополнение к низкожи-
ровой диете, приему фибратов и/или рецептурных оме-
га-3 жирных кислот, в некоторых случаях может потре-
боваться применение ниацина для снижения уровня ТГ 
и риска панкреатита. Примечательно, что ниацин может 
снижать уровни ТГ, но не снижает риск ССЗ и может ухуд-
шать гликемию.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

СД является фактором высокого риска развития ате-
росклеротических заболеваний. Это связано с  более 
агрессивным течением дислипидемий с преобладанием 
атерогенных ее форм. Несмотря на эффективные меро-
приятия, направленные на достижение целевых показа-
телей ЛПНП, в ряде случаев имеет место остаточный риск 
сердечно-сосудистых событий, обусловленный вкладом 
ГТГ и других мелких богатых ТГ липидных частиц. Эффек-
тивным инструментом снижения кардиоваскулярных ри-
сков у лиц с СД2, в дополнение к статиновым препара-
там, относится терапия фенофибратом. Ряд исследований 
продемонстрировал положительный вклад фенофибра-
та в снижение ССР у лиц с СД2 разного возраста и разной 
продолжительности заболевания.�
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